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Principales étapes 
du travail. Application 
à la chimie organique 


La transition entre le lycée et l'université est une étape délicate. Elle l'est 
plus encore lorsque la première année est sanctionnée par un concours 
comme dans les études médicales et pharmaceutiques. 

Il est évident que la quantité de travail à fournir est importante mais 
l'élément essentiel est ^organisation du travail personnel. 

I, Comprendra le cours 

L'assistance au cours est indispensable. L'étudiant ne doit pas simplement se 
limiter à la prise de notes ou même, comme on le constate parfois, à vérifier 
que renseignant ne s'écarte pas d'un support polycopié ou livre. Au contraire, 
l'étudiant dort être actif. Très concentré, il dort s'efforcer de comprendre et 
de retranscrire des notes qui intègrent son effort d'assimilation. 

Les cours doivent ensuite être retravaillés si possible le jour même. 

Au cours du travail, il ne faut pas considérer comme du temps perdu de 
reprendre des paragraphes déjà étudiés lorsque des éléments ou des 
termes font défaut 

L'étudiant lorsqu'il avance dans le cours doit sans cesse chercher à établir 
des relations avec les notions fondamentales abordées au début du cours 
et les exemples d'utilisations. IL doit aussi relier les mécanismes similaires. 

IL Évaluer ses connaissances 

If faut en permanence contrôler le résultat du travail en effectuant des 
exercices. 

III. Les clefs de la chimie organique 

L'association d'un nombre refativemenï limité de concepts simples 
permet d'expliquer l'ensemble des réactions décrites dans ce livre. 

A. Géométrie des molécules : facteurs stériques 


Alames J Liaisons > Géométrie des malécuteB 





module non plane 


moséttiiù planfl 


Structure bloquât 
structura souple 


ânçQfnbramam mes sur la géométrie des miilè- 
Jhù groupements culcs. 
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B. Répartition des charges positives et négatives à ('intérieur 
des molécules 

La notion d'électronégativité et le classement des électTonégativités des 
principaux atomes aura été acquise dans le cours de chimie générale. 


[V. Les révisions 

Lors des révisions, il faut d'abord reprendre la partie généralité. Même si 
l'étudiant estime que tel ou tel paragraphe ne peut pas faire directement 
l'objet d r une question d'examen, il est certainement utile à l'acquisÈlion 
de la suite, De plus l'étudiant, ayant déjà appris l'ensemble de ses cours,, 
est mieux à même de saisir l'intérêt rf éléments fondamentaux. 
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L'atome de carbone 
et ses liaisons 



I, Rappel sur la structure électronique de l'atome 
IL Liaisons 

III. Les liaisons des molécules carbonées 

IV. Longueurs des Liaisons 

V. Hybridation des orbitales de l'atome d'oxygène 
et d'azote 

I. Rappel sur la structure électronique de l'atome 

Les atomes sont constitués d'un noyau autour duquel sont disposés des 
électrons. Le noyau renferme des protons et des neutrons. Le nombre de 
masse A est égal à la somme du nombre de protons et de neutrons. 

Le nombre Z désigne te nombre de protons qui est égal au nombre 
d'électrons. Des atomes qui diffèrent par A mais qui ont le même Z sont 
des isotopes. Ex. : isotopes de l'élément hydrogène : H ; deutérium ; J ,H ; 
tritium 

La structure électronique détermine le mode d’assemblage des atomes 
au sein des molécules. 


À. Niveaux d'énergie des électrons 

Les électrons sont répartis en différents niveau* d'énergie. Cette réparti- 
tion est exprimée par les quatre nombres quantiques. 

Le nombre quantique principal,, n exprime la division en couches, n est un 
entier postât (n - 1 ; couche K) correspond è la couche dé plus basse énergie, 
les couchés sont divisées en. sous-couches désignées par & nombre 
quantique secondaire. Le nombre quantique secondaire peut prendre n 
valeurs :t = Q r 1 , 2 X 3 f ce qui correspond aux sous-couches 5, p, d, f. Ainsi 
la couche K ne comporte qu'une seule so us-coudie car n - 1. 

On peut représenter les niveaux d'énergie successifs en utilisant un 
diagramme qui comporte l'énergie en ordonnée, 

L'énergie des électrons est de plus quantifiée par le nombre quantique 
magnétique ni. Il prend 2£ + 1 valeurs entières symétriques par rapport à 0. 
Le nombre quantique de spin S prend 2 valeurs (+1/Z - J/2). 

Les trois premiers nombres quantiques (n, ( et m) définissent une case 
quantique. Le nombre maximum d'électrons contenus dans une case 
quantique est deux. Lorsque deux électrons sont présents dans une 
même case quantique, ils diffèrent par leur nombre quantique de spins. 
Les électrons occupent d'abord les niveaux d'énergie inférieurs. Les 
sous-couches sont également remplies par ordre d'énergie croissante:. 
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Â l'intérieur d'une case quantique, les électrons sont d'abord célibataires 
puis appariés de spin* opposas. 


B. Exemples de structures électroniques 


Or utilise la représentation par les cases quantîques mais également par 
la formule électronique de l'afome. Dans l'écriture de la formule électro- 
nique, on indique d'abord le numéro de la couche {nombre quantique 
principal) qui précédé le nom de la sous-couche (s, p„ d, f. le nombre 
d'électrons présents dans la sous-couche étant écrit en exposant 


Tableau 1.1 
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NÉ; 1s 1 , Î5 2 r îp È 
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En fait, nous verrons plus loin que les structures électroniques des atomes 
sont modifiées en fonction des éléments liés à ces atomes. 


C Orbitales atomiques 

À chaque case quantique correspond une orbitale. Il s'agit d'un élément 
de volume où la probabilité de présence de l'électron est de 95 %l la 
forme est caractéristique de la sous-couche. Les orbitales sont les repré- 
sentations graphiques des fonctions mathématiques solutions de l'équa- 
tion de Schrôdinger. 
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Les orbitales s sont des sphères centrées sur le noyau. 

Chaque orbitale p est formée de deux sphères tangentes au niveau du 
noyau où la probabilité de présence des électrons est nulle. Les deux 
lobes peuvent être pyriformes en fonction du mode de calcul. 



Dans les orbitales p. la fonction mathématique qui correspond aux orbi- 
tales change de signe au niveau du noyau. 

Si la forme des orbitales dépend de la sous-couche, la taille dépend de la 
eouche. 

Exemple pour les orbitales s : 



offris^ ts 



ofbHafe 2s 


Fig. 1.3. 

Comparateiii de la taille des 
oriiitakn !i et ïj. 


IL Liaisons 

Au sein d J une molécule, les atomes sont réunis par des liaisons. La forma- 
tion d r utie liaison implique deux électrons. Le nombre de liaison que peut 
former un élément est la valence de cet élément. Pans des cas simples, la 
valence est égale au nombre d'électrons cèlibatai res. Ex. : H est monova- 
lent, 0 est divalent N est trivalent Les éléments dont la couche électro- 
nique externe est saturée ne peuvent pas former de liaisons. 

Le type de liaison dépend de rélectronégativilé des éléments. 

A. Liaison ionique 

Elle relie deux atomes d'électronégativité très différente donc élo ignés 
dans la classification périodique. Les deux électrons de liaison sont acca- 
parés par l'atome le plus électTonégatif. 

Ex. : NaCl. 
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B. Liaison covalente 

C'est la liaison la plus courante dans les composés organiques. La théorie 
des orbitales moléculaires (OM) a permis le calcul des caractéristiques 
des liaisons formées à partir des orbitales atomiques. 

I. Principe simplifié dé le théorie des OM 

Pour décrire tes OM, on utilise le méthode de combinaison linéaire des 
orbitales atomiques (LCAO). Los fonctions représentant les orbitales 
moléculaires sont obtenues par addition ou par soustraction des fonc- 
tions correspondant à chaque orbitale atomique. 

Â partir de n orbitales atomiques (OA), on obtient n orbitales molécu- 
laires. 


nOA “+ 


nOM 


2. OM formées par recouvrement de 2 orbitales s 

Ainsi à partir des Orbitales 1s de deux atomes d'hydrogène, on va former 
deux orbitales moléculaires : une crbiiate motécvloire liwm d'énergie 
plus basse que le système de départ, notée o, et une orbitale molêtufaire 
anëliante, notée a* t d'énergie plus élevée que le système de départ. 

Lorsque deux électrons appariés sont présents dans une OM liante, et 
que l'orbitale antiliante est vide, il y a liaison entre les atomes. La 
présence d'électrons dans l'orbitale antiliante entraîne la rupture de la 
liaison. 


Les tînmes a et a* proviennent du fait que E'élément de symétrie de ces 
orbitales est un axe (o) : droite qui joint les deux noyaux des atomes. Le 
recouvrement des orbitales atomiques s'effectue donc suivant cet axe. 
L'orbitale liante correspond è l'addition des fonctions représentant chaque 
OA. L!orbitale a nti liante correspond â la soustraction dos fonctions repré- 
sentant chaque OA, 



Fig, 1,4, 


orbitale <t { uamei 


QrbitatK itwriéc ulaïnes <J, 


3. OM formées par recouvrement de 2 orbitales p 


A partir de deux OAp,, or forme deux OM ; 

- OM liante notée n dont l'énergie est inférieure à celle du système des 
2 QApr 

- OM antiliante notée n* d'énergie supérieure. 
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Le recouvrement des orbitales atomiques est latéral ; tes deux axes de ces 
orbitales p sont parallèles. 




Pl 



ctMl&le n' {antilianLe) 


crbilate ji viande I 


Fig. l Jk 

CfbHtatei moléculaire^ -. 


HL Les liaisons des molécules carbonées 

A. Formule électronique 

Pour le carbone, Z = 6, ce qui correspond à la formule électronique : 

1 5 3 r 2S 1 . 2p*. 

La structure électronique individualise deux électrons périphériques. Le 
carbone devrait donc pouvoir former deux liaisons. Or» le carbone est 
pratiquement toujours létravalent- 

B. Hybridation des orbitales. 

Différents états d'hybridation du carbone 

L'hybridation des orbitales du carbone permet d'expliquer la tétravalence 
du carbone et la géométrie des molécules carbonées. L'hybridation ne 
Concerne que la couche électronique externe du carbone. Elle implique 
d'abord Ja promotion d'un électron de l'orbitale 2s dans l'orbitale 2p/„ 



Fig. U. 

AfpMt Mi prbililéï 


L'hybridation est la réorganisation de n orbilal^s atomiques pouï 
former n orbitales atomiques hybrides identiques. 

Trois hybridations sont possibles pour l'atome de carbone. Toutes les 
orbitales hybrides du carboné comporteront deux lobes ; un grand et 
un petit Les couches de basses énergies ne sont pas affectées par 
l'hybridation, 

C Hybridation sp 1 (tétragonale) 

Ce type d'hybridation met en jeu les quatre orbitales de la couche 

externe. 

A partir de fs et de 3p, il se forme quatre orbitales hybrides sp\ 
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1S + 3p -* 45^ 

Les quatre orbitales hybrides sont identiques. Elles forment entre elles 
des angles de 109, 5*. Leurs axes partant du noyau sont dirigés vers les 
sommets d'un tétraèdre Tégulier. Lorsque d r un point on trace quatre 
droites faisant entre eiles l'angle le plus grand possible, on mesure un 
angle de 109,5*. 


D. Exemple de carbone hybridé sp* ; le méthane 

Les quatre liaisons formées sont des simples liaisons identiques, formant 
des angles de I09,5 a , Comme le recouvrement des orbitales est axial, il 
s'agit de liaison ci. On représente chaque liaison par un trait. La liaison cr 
entre deux carbones permet la rotation de chaque carbone l'un par 
rapport k l'autre {voirie chapitre 3 * Conformations a). 



E. Hybridation sp 1 (trigona!#) 

À partir de ls et de 2p, il se forme trois orbitales hybrides sp J ; 

1 s ■+ 2p -* 3sp 3 

Il reste donc une orbitale p non hybridée qui est inchangée, les trois 
orbitales hybrides sont coplanaires. Elles forment entre elles des angles 
de 120°, L r âxe de l'orbitale p non hybridée est perpendiculaire au plan 
des orbitales hybrides. 


F. Exemple de carbone hybridé sp 7 : îéthyléne 

Les orbitales hybridées sp* vont former par recouvrement axial une liaison 
a entre les deux carbones. De même, il se forme une liaison o entre les 
carbones et chacun des hydrogènes. 

Les deux orbitales p non hybridées vont former, par recouvrement latéral, 
une orbitale rc. Le plan des électrons ir est perpendiculaire à celui de la 
molécule. 

fl existe donc deux liaisons (une double liaison} entre les atomes de 
carbone : une o et une il 
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L'atome de carbone et ses liaisons 



Fig, 1,8. 

le «rtorw îp’, OrWtah* Kybrè- 
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p roi hybrïiHc ftku d«r). 


La molécule est plane et les angles des liaisons sont de La 
double liaison ne permet pas la rotation d'un carbone par rapport à 
l'autre. 

Dans l'écriture courante de l'éthyléne (et plus généralement des molé- 
cules ayant des liaisons multiples), on représentera les liaisons o et s de 
h même façon par un trait, Mais il ne faut pas oublier que ces deux 
liaisons sont très différentes. 



H 

/ 

C \ Fig, 19, 


h de rèthyltne. 

ÜaKoiH a -Ibleu fimtÉ) et 
■idiupn rc llltu tldir) 


G „ Hybridation sp (digonale) 

À partir de 1s et de 1p. il se forme deux orbitales hybrides sp. 

I s + 1 p 2 sp 

II reste donc deux orbitales p non hybridées. Les deux orbitales hybrides 
sp sont alignées (leurs axes ferment des angles de 180°), Les deux orbi- 
tales p non hybridées sont perpendiculaires entre elles et à 3'axe des orbi» 
tôles hybrides. 
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Le urtone sp. 


H. Exemple de carbone hybridé sp : Y acétylène 

□eux cubitales hybrides sp forment par recouvrement aurai une liaison a 
entre les deux carbones. Les deux autres forment également des liaisons 
o entre chaque carbone et un hydrogène. Les orbitales p non hybridées 
se recouvrent pour donner des (raisons n. Les deux carbones sont ainsi 
triplement liés. Là encore, dans l'écriture courante, ces trois liaisons bien 
qu'ayant un comportement très différent, seront représentées par des 
traits identiques. 


. jt 



H 


Fig. 1.19. 

Représentation de l'acétylène, 
liaison cr (bleu tonte), liaison, 
n dàni le plan de la feuille 
(bleu dur) rt Itaisouv s dans un 
plan lniri|i>nj j| p«rp Hiditulrir* 
4 la feutle (irti ciilr}- 


Les quatre atomes de la molécule d'acétylène sont alignés. 


IV. Longueurs des liaisons 

Les liaisons formées à païtir d'orbitales hybrides seront d'autant plus 
courtes que le caractère s de ces orbitales hybrides sera plus élevé ; ceci 
est dû au à la forme sphérique des orbitales s. 
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A. Pourcentage de caractère s des orbitales hybrides 


orbitale 

caractère- s en % 

cubitales hybridées sp* 

25 

orbitales hybridées sp 1 

33 

orbitales hybridées sp 

50 


Les liaisons mettant en jeu des orbitales hybridées sp seront donc plus 
courtes que celles impliquant des orbitales hybridées sp^ elles-mèmes 
plus courtes que celles formées à partir d'orbitales hybridées sp^ 


H H 

l_ I _ distance (Csp 1 - Csp’J ■ 1 .54 A 

Y Y H distance (C5p 1 -H> = 1,11 A 

H H 


H H 

Y _ j distance {Csp 7 - Csp^f ■ i ,3a À 

jP = < \ distance {Csp 2 - H} = 1 . 1 0 À 

H H 


distance {Csp - Csp) = 1 ,20 À 
distance {Csp - n) * i ,05 A 


H n C H 

3 % / 

? = <\ 
H H 


cftstance (Csp 1 - ■ i.5Q A 


Fig. 1.12. 

Iiempl» ; les knigutun. sont 
denrées et Â (1 À ■ IQ 11 mj, 


B. Remarque importante 

L'état d'hybridation a deux types de conséquences : 

- aspect stérique : l'hybridation détermine la géométrie des molécules ; 

- aspects électroniques : l'électro négativité des éléments est modifiée par 
rhybri dation; elle augmente dans l'ordre : sp^sp 2 < sp, Ainsi le carbone 
hybridé sp a une électronégativité comparable à celle du chlore. 


V, Hybridation des orbitales de l'atome d'oxygène 
et d'azote 

A, Hybridation des orbitales de l 'atome d'oxygène 

Selon tes atomes auxquels ils sont liés, l'oxygène sera hybridé sp ! ou sp 1 . 

1 . Hybridation sp 1 

L'hybTïdation implique la réorganisation d'une orbitale 2s avec trois orbi- 
tales 2 p qui conduit à quatre orbitales sp 1 , 

À la différence du carbone,, les quatre orbitales hybrides sp 3 telles qu'elles 
existent dans la molécule d'eau ne sont pas tout â fait identiques (fangle 
des liaisons OH est de 104*). 
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En effet, deux de ces orbitales ne servent pas à former des liaisons mais 
contiennent des doublets d'électrons appariés. En conséquence, les 
angles entre les orbitales ne sont pas tous identiques. Les doublets d'élec- 
trons appariés sont souvent représentés par un tiret 



Fig. 

Repréiiëittation dr l'eau, 


2. Hybridation sp 2 

Elle implique la réorganisation d'une orbitale 2s avec deux orbitales 2p, 
conduisant a trois orbitales sp 2 . 11 reste donc une orbitale p non hybridée. 
Dans le groupement C=G, présent par exemple dans les cètones. le 
doublet est contenu dans l'une des orbitales hybrides, l'orbitale p non 
hybridée sert à former les orbitales îi (liante et antiliante): 



d'él&ctmns 



Fig. 1.14. 

Structure du groupement t=CK 


B. Hybridation des orbitales de l'atome d'azote 

L'atome d'azote peut être hybridé sp^ sp*, sp selon Les atomes avec 
lesquels il est combiné. 

1 . Hybridation sp^ 

Cette hybridation conduit à quatre orbitales sp J dont l'une contient un 
doublet d'électron apparié. 
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Les angles des liaisons sont de i06 a . 



Fig. 1.15. 
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2 , Hybridation $pt 

Cette hybridation conduit à trois orbitales hybrides et à une orbitale p non 
hybridée. 

Selon les molécules, le doublet d'électrons appariés est dans une orbitale 
hybride sp 7 ou dans l'orbitale p non hybridée. 

Dans le cas des imines, le doublet est dans une orbitale hybridée sp 2 la 
géométrie des i mines est la même que celle des éthylé niques. 


Doublet 0 électrons 



DouWei d'éledrons 



Fig. 1 . 16 . 

Comparaison de ta géométrie des amides et des iniraes. 


Il 



J, Chimie organique 


En revanche, dans le cas des amides, le doublet d'électrons appariés est 
présent dans l'orbital* p non hybridée. 

3. Hybridation sp 

L'hybridation d r ume orbitale 2s avec une orbitale 2p conduit I deux orbi- 
tales hybridés sp. 

Deux Orbitales p ne sont pas hybridées. 

Ce type d'hybridation concerne les nitriles. Le doublet d'électron apparié 
est dans l'orbitale hybride sp. 

Les doublets d'électrons appariés jouent un rôle important dans la réacti- 
vité des molécules contenant de l'oxygène ou de l'azote. 



-C=H[ 

100 - 


Fig. 1.17. 

fLeprHEiUalicn du graupe- 
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POINTS CLÉS 


► La géométrie des molécules est déterminée par l'état d'hybridation des orhitales. 

► Les atomes hybridés sp J comportent quatre orbitales hybrides identiques; les angles de liaisons 
sont d'environ îQg*. Le méthane, construit sur un carbone hybridé sp^ r est tétraêdriqué- 

► Les atomes hybridés sp 5 possèdent trois orbitales sp* identiques faisant des angles de 120“; il en 
résulte que les molécules, telles que l'éthylène, construites autour d'atomes hybridés sp 7 sont pla- 
nes. 

► Les deux orbitales hybrides des atomes hybridés sp forment un angle de làO“. Une telle hybrida- 
tion est présente dans l'acétylène ou les groupements nitrïles. 

► L'électronègativitè des atomes varie selon C hybridation, le carbone sp est ainsi plus èlectmnégatif 
que le même élément hybridé sp 1 , lui-même plus ëlectronègatif que le carbone sp s . 
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L'atome de carbone et se» liaisons 


ENTRAINEME NT 


Lisocyanate de méthyle a pour formule : QH 5 -NCO. 

Représentez p&r un trait les liaisons <s et intégralement les orbitales liamies ti et Ses orbites qui contiennent les doublets 
d'électrons. 

Quel est l'étal d’hybndatron des diHérents atomes ? 
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Nomenclature et 
représentation spatiale 

des molécules 


I. Règles générales de nomenclature 
IL Représentation spatiale 
des molécules organiques 

On distingue général ement deux types d'éléments dans une molécule : la 
fonction chimique et lesçuefeife carboné. Lors de l'écriture des réactions, 
□ n remplace souvent tout ou partie du squelette par la lettre R (pour 
radical ou reste), Ainsi, les alcools qui possèdent un groupement OH sur 
un carboné sp 3 sont souvent désignés par le terme général R- O H, 

La formule brute d'une molécule indique la nature et le nombre des 
atomes qui la compose. Des molécules différentes qui possèdent la 
même Formule brute sont des isomères. 

Des isomères possèdent les mêmes formules brutes mais différent par 
la position de leurs atomes. Il existe plusieurs types d'isomérie : 

- Les isomères de constitution différent par la nature de leurs fonc- 
tions. 

- Les isomères dé position possèdent la même fonction mais diffèrent 
par l'enchaînement de leurs atomes (forme de la chaîne, position de 1a 
fonction sur la chaîne), 

- Les stéréoisomères feront l'objet d'une étude détaillée (chapitre 4). 

Une fonction chimique comprend le plus souvent des hétéroatonnes, 
c'est-à-dire des éléments différents du carbone (O, N, P, S.,.), mais il 
existe des fonctions purement carbonées telles que les alcanes, éthylèni- 
ques et acétyléniques. 

Dans [['écriture courante, on représente souvent une molécule unique- 
ment par les liaisons (simples, doubles ou triples). Attention, lorsque la 
molécule comporte un hètéroatome r on doit impérativement faire figurer 
les hydrogènes éventuellement présents sur les hétéroatomes. 


L Règles générales de nomenclature 

A. La chaîne de référence et sa numérotation 

Il faut d'abord mettre en évidence la fonction principale puis la choine de 
référence, La chaîne de référance est la chaine carbonée la plus longue 
qui contient la fonction principale. Puis les autres groupements sont 
nommés et leur position sur la chaîne est définie par un indice- L'indice 
est le numéro du carbone de la chaîne de référence portant le groupe- 
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ment. La numérotation de la chaîne est réalisée à partir d'une entré mité. 
La fonction principale doit posséder l'indice le plus faible possible. Si 
plusieurs fondions sont présentes!, l'extrémité de la chaîne qui porte 
l'indice 1 est choisie de telle sorte que la somme des indices soit la plus 
faible possible. Les termes désignant les fonctions sont indiqués dans le 
tableau selon un ordre de préséance. Les noms des substituants sont 
écrits par ordre alphabétique. Lorsque les mêmes fonctions sont répétées, 
on utilise les termes di. tri, tetra, penta. Les substituants complexes sont 
écrits en utilisant des parenthèses et parfois des parenthèses et des 
crochets. 

B. Nom de lu chaîne de référence 

Le nombre d'atomes de carbone de ta chaîne est indiqué par un préfixe : 
I C ; mètlv, 2C : éth- r 3C : prop-, 4C : but- 5C ; pent- r 6C j hex- r 7C : hept- 
, 8C : oct-, 9C : non-, 1 OC : déc- 

Pour nommer un groupement, on adjoint le suffixe : yfe. Ex. : méthyle - 

CHj. 

C, Nomenclatures des composés à fonction purement carbonés 

] r Les hydrocarbures saturés, ou alcanes 

On ajoute le suffixe -one au préfixe indiquant le nombre de carbones. 

Ex, : CHj- CH 3 - CH 3 - CH- CH 2 - CH S hexane. 

Lorsque là chaîne est ramifiée, la chaîne de référence est alors la chaîne la 
plus longue. Les ramifications sont nommées comme des substituants. 
Les noms des substituants sont précédés de l’indice qui indique la posi 
tion sur la chaîne de référence. Les groupements inclus dans le nom 
d’une molécule sont écrits sans h e h terminal. 

2 , Les èïhylêniques, ou akènes 

La chaîne de référence doit renfermer insaiuraiion(s), La position 
de l'insaturation sur la chaîne est indiquée par l'indice d’un des carbones 
de l'insaturation. Le choix de ce carbone est déterminé par la recherche 
de l'indice te plus faible possible. Ex. : CHj^CH-CHj-CHj-CHj-CHj : hex-î- 
ène. 

Lorsque plusieurs insatu rations sont présentes, le sens die la numérota- 
tion doit conduire è la somme des indices la plus faible possible. 

3. Les acétylé niques, ou alcynes 
On utilise le suffixe - yne. 


m Dons ia presque, 
pfustcun écritures Son! 
possibles pour des 
mofcfeufes- ; ainsi on pettf 
représenter une structure 
comme t’hcxanc 
smpdement tvï éffwant 
te limons OC On 
n'écrit donc pas te 
liaisons C-U 



ftff? pas oublier que si h 
molécule présent# un 
hei&ûoiûme. les 
hydrogènes 
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exemple de l'élhylcmrne. 



ou EL-NH 5 


De même, l'éthanol sera 
éerrt : 



CHj 

I 

t^C-CSC— C— CH, — CH!, 

I Fig. 1.1. 

CH : 

fl^-diircttivItiM-ï-ync, 
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4. Hydrocarbures cycliques 

Le nom de la chaîne carbonée est précédé du terme cyclo. 
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Les molécules aromatiques comme le benzène (et ses dérives) ont 


souvent une nomenclature particulière, Ex. 
préférentiellement à méthylbenzène. 



tydch'TjxAni.! benzène 


: le terme toluène est utilisé 


[A 
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D. Classement des fonctions par ordre de préséance 

Pour les composés plurtfonctionrelSj Eâ fonction principale est 
nommée par un suffixe et les fonctions classées ensuite sont 
nommées par des prèles. 


Lorsque les préfixes et les suffixes sont réunis par un pointillé, ils doivent 
être utilisés ensemble (ex. : noms des acides). 


Nûm 

[Fonction 

Préfix-ESuffiixe 

acides carbaxyliques 

RCOQH 

acide 

-oique 

autte suHnniques 

HSOjff 

adde — 

......sulfonéque 

anhydridéS J'dudfi, 

RCO-Q-COR 

anhydride 

-Ci' que 

esters 

RCÛOR' 

-rate de R' 

halo^èn ures d'acides 

RCCX 

halogénurede 


amldes 

RCONHj 

-amide 

nitriles 

RCN 

cyano- 

-nitrfle 

aldéhydes 

RCHO 

OKÛ- 

■al 

céfanes 

RCOR' 

OXD- 

-one 

alewls 

ROM 

hydroxy 

L 

ül 

amines 

RMH, 

amine- 

-yfamine 

crganométalliqpes 

R-mélal 



-métal 

ét hydriques 


-ène 

atétyléniquea 


■yne 

hslogéniirei 

RX 

hii'uqt'nu- 




ou haJagénure de 


éther-oxyde 

R-Q-R' 

it-nxy-R' 

oltrés 

R MO , 

nitre- 

■mitrosês 

R-M=0 

nitroso- 

alcants 


-à ne 


Certaines substances sont nommées par des termes qui échappent aux 
règles de nomenclature. Les principaux; cas seront signalés. 

Ainsi l J acide acétique, CHjCÔOH, présent dans le vinaigre, n'est jamais 
nommé acide éthanoïque. 
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Exemples 

De niiëme r le terme prOpanone n'eât pas utilisé pour CHjtÛCHj, qui est 
■dénommé acétone. CH 3 CONH 2 sera t'acétamide. 



A, 5-Hyd roxy-fi-méthyl -hept-6-è n-3-one 

La fonction principale est une fonction cétone (la fonction cétoine est 
placée plus haut dans le tableau que la fonction alcool) => suffixe one, 
La fonction alcool n'est pas la fonction principale ■=> préfixe hydroxy. 

La chaîne la plus longue est I ? carbones- =? hept elle est insaturée => 
èn éî porté un Substituant méthyle. 

B. 4-{2-butyf)=3-éthyktiex- 1 -en -S-yne. 

La Chaîne principale Comporte tes fondions principales Dans cet exemr 
pie, elle ne correspond pas à la chaîne la plus longue, il s J agit d'un cas 
particulier : bien que la fonction acétylènique soit plus bas dans lé 
tableau, on a l'habitude de considérer ces molécules comme des énynes. 

C Acide 2-(3-méthyloxyphÉn.yf)propânoïque r ou : acide 2-(3- 
m éthoxy phé nyl) propamoïque. 

II. Représentation spatiale 
des molécules organiques 

Les molécules organiques ne sont On général pas pîanes, On dispose de 
trois modes principaux de représentation de la structure tridimension- 
nelle des molécules organiques. 

A. Représentation par différenciation des liaisons 

Chaque liaison est représentée différemment selon sa disposition dans 
l'espace ■ 

Les liaisons dans Je pian (du tableau ou de ta feuille de papier) sont 
représentées par un trait simple. Ex, : liaisons C-a et C-d. 

Les liaisons on avant du plan sont représentées par un trait épaissi. Ex. ; 
liaison C-b. 

Les liaisons dirigées vers ramène du pian sont représentées par un trait 
pointillé. Ex, : liaison C-c, 
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Fig, 2.3. 

BtprtHwtaliens plr diffàmr’ 
rialiofiE dss kiahnni. 
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Nomenclature et représentation spatiale des molécules 


B, Perspectives 

La molécule est obse rvée selon une incidence de fl y. Il existe plusieurs 
variantes de cette représentation qui peut être renforcée par la différen- 
ciation des liaisons. 
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Fig. 2,4, 

Rcprcs.cntjticjn perspective de 
l'ctharvc. 


C- Projections pianos 

Les molécules sont projetées dans le plan du tableau selon un ensemble 
de règles. 

1. Projection die Newman 

La molécule est observée dans l'aie d'une liaison C,-C 2 disposée perpen- 
diculairement au plan du tableau. 

- Le carbone C, est représenté par un point les liaisons de ce premier 
carbone à ses substituants autres que Cj (dans les exemples ci- dessou s 
les trois hydrogènes) sont représentées intégralement par un trait simple. 

- Le carbone C 2 (le plus éloigné de l'oeil de l'observateur) est représenté 
par un cercle. Ce cercle masque partiellement les liaisons de ce deuxième 
carbone $ ses substituants, 

Si les substituants du second carbone sont éclipsés par ceux du premier, 
on décale tous les substituants du second carbone d'un petit anglç de 
même signe. 



2. Projection de Fischer 

- La molécule est en conformation éclipsée (voir chapitre suivant). 

- La chaîne la plus longue est disposée verticalement avec le carbone 
d'indice le plus petit en haut. 
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Chimie organique 


- Les carbones de la chaîne la plus longue ne sont pas représentés; 
seules, figurent leurs liaisons. 

- Les substituants horizontaux sont dirigés vers l'avant. Les substituants 
verticaux sont orientés en arrière du plan. 
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Tradition 
du FiÉcfrisr 


Rfr 2,6, 

fteprfemltftiwn de FîitNcr : il 
ne but pal cunlondrc ta reprc- 
sertatHfi de Fischer à gauche 
avec ta tradudinn en diffiren- 
ciétinn des liaisons a droite. 


POINTS CLÉS 


► Le nom des molécules est construit à partir de celui de la chaîne principale, ou chaîne de réfé- 
rence. 

► La chaîne de référence porte la ou les fonctions principales. 

► La structure spatiale (fri dimensionnelle) des molécules est représentée par l la différencia Lion dos 
liaisons, le représentation perspective et les projections de Newman ei de Fischer, 

► La représentation de Fischer d'une molécule est unique. 
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Nomenclature et représentation spatiale des molécules 



E NTRAINEMENT 


l. concours pharmacie, Toulouse, H95, 

Damez le nom de la molécule suivante dont la OÙ esl alénotal : 



1 . Lille,, 1997 

Nommez le composé suivant en nomenclature systématique : 

KjC - CHj — CH — CH — CH - CH — CH^ - CH, 

I I 

ÛH COOH 

A : acide 2-ètfriyl- 3-Kyd ro*>he p t- 4 -enoïq ue, 

Ë : acide S-hydroïy-oct-3-énüique, 

C : acide 2-hyd rcwy- 2 -pertényt^rîa ncfl' que, 

D : 5 1 hydrcîny-&’carbo^y-[idi 3 énc, 

F : a ode fi-éthyl-rj-hydroxY-hepM-énaqLie. 

3. Toulouse, 1995. 

Donnez tes Éormules semi-dêveloppé^s planes des composés sowar.ls : $-{M-ac:étylaminn)-heKanoate de sodum, el aade 

5-éthylidéne-3-hydroKy-3,J-diméltTyl-hecanec!iO'iqtie- 

4» BéflirtÉS,, 1998 01 1999- 

ln tiquez en nome n clause offioelle (IUPAQ le nom de ce composé. 

H 3 C — CH CH - C — CHj 

I I IL 

C Z H, 6t O 

5, Paris 2, 1997, 

Écrivez la Formule du composé suivant : fl-ê(hoxy-3-méîhvifcoLanenitnle 

6, Quelles fonctions possèdent les trois molécules suivantes ? 

Nomme: À, R et t 
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Conformations 



I. Les deux conformations remarquables 
de réthane 

II. Stabilité et abondance des conformations 

III. Autres facteurs influençant L'équilibre 
conformationnel 

La liaison simple a située entre (Jeux carbones autorise la rotation des 
deux carbones qui entraînent leurs substituants. Il en résulte une infinité 
de dispositions a priori possibles appelées conformations. 

Les structures moléculaires qui diffèrent par leurs conformations sont les 
conformére5 (parfois appelés rotamères). 

Une molécule change dé conformation par rotation autour d r une ou 
plusieurs simple liaison. Le changement de conformation se fait sans 
rupture de liaison. 


L Les deux conformations remarquables 
de réthane 

A. La conformation décalée 

Dans la conformation décalée, Des distances entre les substituants des 
deux carbones sont max males. 

B. La conformation éclipsée 

Dans la conformation éclipsée, les distances entre les substituants des 
doux carbones sont minimales (lïg- 3.1 ), 

Lorsque la molécule est regardée selon i’axe passant par les deux 
carbones, les substituants (ici des hydrogènes) placés sur le carbone de 
devant masquent, éclipsent, ceux placés sur le carbone placés en arrière. 
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Fig. 3.1. 

Conformation détales (enJrfeuj 
et éclipsée |en noir.i en 'perspec- 
tive et en projection de Nevi- 
man. Entre ces 2 conFormatiens 
extrêmes, il existe une infinité 
de (onFormotie ns dites q jelton- 
puis, 


It. Stabilité et abondance des conformations 

Les conformètes sont en équilibré, leurs populations sont liées à leur 
stabilité relative. Les conformères les plus stables seront ies plus abon- 
dants. Dans une première approche, on péul considérer que le facteur 
déterminant ta stabilité est L'encombrement stérique. Les conformères les 
plus stables auront les substituants les plus volumineux éloignés. 
L'équilibre existant entre les conformations reflète la souplesse des molé- 
cules. 

A_ Équilibre conformai ionne) de l'éthane et du butane 

La représentation graphique de f énergie des conformations est une sinu- 
soïde (fig. 3.2), 

La conformation décalée (en bleu} est plus stable car la moins encom- 
brée, son énergie est la plus basse, c'est la plus fréquente. La confor- 
mation éclipsée (én noir) qui est la plus encombrée, est la moins 
stable, son énergie est la plus élevée,, c'est la moins abondante des 
conformations, Les conformations quelconques seront d'énergie et 
donc en proportion intermédiaire entre ces deux extrêmes. 

Cette différence d'énergie entre le maximum de la courbe et le minimum 
est dénommée barrière de rotation. Ce st la quantité d'énergie minimale 
qui doit ètîe apportée au système pour que l'équilibre conformationnel 
puisse avoir lieu. A température ambiante cette barrière (12 kl. mol ') est 
très facilement franchie dans le cas dé l’éthane. 

La courbe représentant l'équilibre conformationnel du butane (fig. 3.3}est 
plus complexe car elle présente des maxima et des minima relatifs. 

Dans lé çpnformère A les 2 méthyles sont en position synpéri plana ire r ils 
sont gauches dans B et aotipéripianaires dans D, 


i titâmté irafagigue 
d'une molécule est 

déterminée pot SO 

structure 

trdimensiooneüé et donc 
sa cccdormation. lu 
barrière de «forten esi 
sauvent trop élevée pouf 
gue- l'équilibre 
conformation ne l puisse 
exister et que h 
molécule passe d'une 
fflflftanwfibfl à une 
outre. Des déformerions 
partielles sont possibles. 
Lû maladie de 
Creutzfeld-Jakob 
(maladie de ia ugçtte 
hile) résulte du 
changement de 
ccmformolforv sefon un 
mécanisme encore moi 
connu de la protéine 
Prp. lu conformation 
anormale de h protéine 
es? à rariqine d'ur& 
pathohg il 1 
fKtmtfégànèratR/e. 
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En ordonnée : énergie relative des conFü rma:i ans. 

in abscisse sangle dièdre des 2 plans définis ri-dèssoiis : premier plan ; hydrogène noie iill,* cl le» 2 cartortM, 
□euxlèine plan : hydrogène note * H ? * et les 2 carbones. 
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Équilibre conformationnel du hilaire, L'angtè dièdre «tld l'wifle «lire les 2 plans ainsi définis : plan li* 1 : carbones ]J,Î; plan 
b* ! carbones 2.3,4. 
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1. Relation entre la différence d'énergie et la différence de population 

Dans la mesure où l'énergie fournie au système est supérieure à la 
barrière de rotation, Les populations pelant être calculées par la relation 
de Boltzman, Â l'équilibre on a N:, molécules en conlormalion 1 et IM, en 
conformation 2. 

^ N,e 

iG = différence d'éneTgie entre les conformêres 1 et 2 
M ? = nombre de molécules en conformation 2 . 

M, — nombre de molécules en conformation 1. 


III, Autres facteurs influençant l'équilibre 
conformationnel 

De nombreux types de facteurs électroniques influencent la stabilité des 
conformations. L'exemple le plus fréquent est la liaison hydrogène, la 
liaison hydrogène est l'attraction entre un hydrogène placé sur un hété- 
roatome et un autre hétéroetome qui attire l'hydrogène par ses doublets 
d'électrons. 

Une telle liaison représentée en pointillés existe dans les composés ci- 
dessous pour lesquels la conformation gauche sera plus abondante que 
la conformation antipériplaraire pourtant moins encombrée. 



F 

I 

Le changement de conformation d'une molécule implique une rota- 
tion autour d‘une ou plusieurs simples liaisons. Des lacteurs stériques 
et électroniques conditionnent la stabilité des conformations. Les 
conformations les plus stables sont les plus abondantes. 


■ LViiteroicîiorî d'une 
molécule (moëaiie 
endogène, 

médicament . .) sur un 
fÉûepteur (protéine) 
ennuine b f o rmat io n 
d’un eafnpfexe moféaife- 
rèœpleuf dons fequeffa 
CùRfùFffvOtiùfi du 
récepteur est modifiée, 
ce qui est à l'origine 
d’une action biologique. 

Lof s des inhibitions 
afkxtéritfm dune 
en? yrr/e, lirMilteui 
s'associe tmeç fçnzymç 
en une position 
differente du site actif de 
{‘emyms. l.o 
conformation de 
l'enzyme est modifiée. 5r 
la ttëformrjïî'nn se 
répercute atr niveou site 
actif celui n'ést plus 
fonctionnel. 

Lbns l 'exempte de 
Léthone, â température 
ambiante, aû b 
différence d'énergie est 
du 12 k). mut Environ 
50 nu des m oféeufes 
sont en conformation 
décalée et 0,5^ en 
conformation évitée. 


POINTS CLÉS 


► Les molécules changent de «mfuntialricin par rotation autour d'une ou plusieurs liaisons a (sim- 
ples liaisons). 

* Les conformations n'ont pas toutes la même stabilité (niwesu d'énergie). Les plus stables sont les 
plus abondantes. 

► L'encombrement stérique est le fadeur principal qui détermine la stabilité des conformations. 

► Des fadeurs électron iques r tels que la liaison hydrogène, peuvent également influencer la stabi- 
lité des conformations. 
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ENTRAÎNEMENT 


t„ LilFe, 1999. 
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Quelle est la proposition crade concernant les stabtlés de ces coniorméres du 2 rndtlTylbulane ? 
A : 1=2 plus stable que 4=3 
R : 1=4 plus stable que 2=3 
C : 2=4 plus stable que i= 3 
D : 1=2=4 plus stable que 3 
E : 4 plus ïlable que 1=2=5 

3- Lille. 1997- 

Inçjtque: le conformité le plus stable du butane- 
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Stéréoïsomérie 



]. Lise mène géométrique des éthylé niques 
11. La chlralité 


Les stéréoi sorcières sont des isomères qui possèdent les mêmes fonc- 
tions et le même enchaînement des atomes r mais ils diffèrent pat la 
position dans S'espace de groupements. On distingue deux types de 
stéféoisomères : 

- les isomères géométriques, 

- les molécules chirales. 


« On rappel que des 
composés sont i'snmé/es 
lr^qu"ih possèdent h 
même fcûmde bnstÊ. 


L L'isomérie géométrique des éthyléniques 

A. Définition des configurations des isomères géométriques 

Lâ double liaison située entre les deux carbones hybridés sp 1 des éthylé- 
niques empêche la rotation de l'un de ces carbones pat rapport à l'autre. 
La molécule est donc bloquée au niveau de la double liaison. 

En conséquence, lorsque chaque carbone de la double liaison porte deux 
substituants différents, il existe deux dispositions possibles pour ces subs- 
tituants. Ces deux composés sont des isomères géométriques. Ils diffèrent 
parla disposition des substituants appelée configuration, leurs propriétés 
physico-chimiques sont différentes. 


Fig. 4X 

Isomères gén mêtri quel : I» 
I.UJithlarDprapènes. 




B. Les deux étapes de la détermination des configurations absolues 

Ces tè & les permettent de définir sans ambiguité les différentes configura- 
tions. La détermination de la configuration absolue comporte deux étapes. 

1. Classement des substituants : ordre de préséance 

Les règles qui définissent cet ordre ont été proposées par Cahn,. Ingold et 
Prelog. Cos régies comportent quatre points principaux. On utilisera te 
signe > pour indiquer qu'un substituant est classé avant un autre. 

- Les substituants sont d'abord classés par ordre de numéro atomique 
décroissant : 

]>Br>Cl>5>P>Sï>F>0>N>C>H 
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Quand les atomes liés à la double liaison sort identiques, il faut alors 
considérer les substitua nts de ces atomes identïquêSr Si les atomes priori- 
taires situés en 2' rang sorni eux- mêmes identiques, on considère alors tes 
atomes de 3 e rang, , , 


1" rarrg 



t" rang 


Fig. 4.2. 

Crâne ment de -CH, et de 

-CH, d : a * H => CH,d > CH r 


- Quand les atomes prioritaires en n*™ rang sont eux-mêmes identi- 
ques, te nombre de tes alomes prioritaire détermine le classement. 


2Cen 2* 


2* rang 


IC en 2" 



2* ranj 



Fîg, 4.3. 

Classement par te nombre 
d'atoms de même numéro ato- 
mique en haut 
En bas. le groupement situé à 
gaurtit est prioritaire car il 
cmnpofte un 0 et C en J r rang 
>un O, 


- Les liaisons multiples sont considérées comme autant de liaisons 
simples de telle sorte que chaque atome soit lié à un nombre d'éléments 
correspondant à sa valence. Qn fait donc apparaître des substituants fictifs 
qui Seront écrits entre parenthèses. 
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Stéréoisomêrie 



Ainsi (Ëx. 1 ), pour un groupement vinyle, on a la décomposition suivante : 



Fig. *4, 

h ttaomposittan n du iraupe- 
mçnl vinyle. 


Ex, 2 : classement des groupements -CHjOH, CGCH*, CKO, COOK 
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Décomposition 
des liaisons 
multiples 


H 

* 

— O — O 

\ \ 
H H 


o -[Ci 

— c — çü> 
\ 

H 


O-(C) 
— c — iO) 





Eçalitû au 1" rang 
classement au 

? rang 


2 0 


2 O + 1 G 


O— (CI 

— C— 10) 

\ 

O—- H 


30 


Résultat -COOH > "COCH* > -CHO > -CHjOH 

Fig, 4,5, 

CUfMirntnl de 4 grtuptflttnti. 


2. Examen de la position des groupements prioritaires 
autour de la double liaison 

tes deux substituants de chaque carbone de la double liaison sont 
examinés séparément 

Pour chacun des deux carbones. 11 apparaît ainsi un substituant priori- 
taire, noté Pr r et un substituant non prioritaire, noté nPr, 


Pf 1 Pr 3 

\ / 

c — c 

/ \ 

nPr 1 NPr 3 
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Fig. 4.6, 

Im plantation de-s substituants, 
prioritai res |Pr' r Fr 1 ) autour de 
la double liaison, 
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Il existe de uns possibilités : 

- la configuration absolue Z où les substituants prioritaires sont du 
même cüté de la double liaison ; 

- la configuration absolue E dans laquelle, les substituants prioritaires 
sont de part et d'autre de \a double liaison. 

La nomenclature des configurations absolues s'applique aux doubles 
liaisons carbone azote. 

On examine séparément chacun des atomes de la double liaison : substi- 
tuants du carbone d'une part, substituant de l'azote d'autre part On peut 
considérer que le second substituant de l'azote est le double! d'électrons 
appariés remplissant l'une les orbitales hybridées sp 1 de l'azote. Çe 
doublet d'électrons est un a substituant de priorité nulle ». 



Fig. 4.7. 

4E)-tialanûlM irtïirr, réHiyL* ri 
nrçdmflèiM! «jrt part rt 

d'aülïÉ J* La dù>ü Lit: lialiûti. 


Les termes as étirions (syn et anti pour les imines) qui servaient autrefois 
à définir les configurations des èthyléniques ne sont plus utilisés. 

On peut cependant dans le langage courant décrire la position de deux 
groupements dans une molécule par ces termes. Les termes os et frans 
sont également utilisés pour décrire la position de substituants par 
rapport â un cyde. 



Fig. 4.3. 

Le rhlorc- Et le fluor sont en cri. 
le brome et le fluor en traits. 


11. La diiralifé 


La cbiralrté est une notion géométrique générale qui dépasse le cadre 
de la chimie organique. Un objet est cfiiral lorsqu'il diffère de son symé- 
trique par rapport à un plan, ou, plus concrètement, quand il n'est pas 
superposable â son image dans un miroir. Pour que les conditions 
précédentes soient remplies, l'objet ne doit pas posséder de pian (au 
de centre ) de symétrie. En chimie organique, une moEècule chirale, qui 
diffère de sa symétrique par rapport à un plan, constitue avec celle-ci un 
couple d'isomères appelés énantiomères. Le mélange â partie égale 
des deux énantiomères est dénommé racèmique. 


■ tes rnciécufrc. 
achm^Ef qui ns 
posséder?; pas de phn 
rjp syniémè mois un 
Œnîx? de symétrie sont 
très peu /raoum.les. Udjt 
txtiftpk: figure 4 9. 
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F»ff- 4.9, 

iïMîtfilï d'une malécale *bi- 
rdle qui M pa«ède JW tle plan 
de tyrtlétHe un «ntre de 
sjmrtlrk. 


Les molécules chirales sort classées en groupes d'inégale importance : 
chiralité à centre chiral, chiralité â axe chiral, hélice et chiralité à plan 
chiral. 

A„ Chiralité par centre chiral carboné : le carbone asymétrique 


■ Sur h pfcm 1 bktbgiqoe, 
üftite swiï 

te mrtéciJte rfii'rate oû 
te centres chiraux smf 
des carbones ci un cas 
dhêkc : t$DN. 


Un carbone asymétrique porte quatre substituants différents. Il existe 
deux arrangements possibles de ces quatre substituants autour du 
carbone chiraL Ces deux arrangements sont appelés configurations. Le 
carbone asymétrique est noté C\ 
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H3C— CH — CjHg 
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AH. 
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ïîg- 4.10. 

faprfrïfrfilHbar de 3 énantio- 
mère s fri bu le mode de ditfe- 
itf liaisMiï. Ils sont 
symMquM fuit I'puU* 
par rapport i IW plan ^rtl*a1 

TjerpcniitHlarre au pian du 

tabtaiL 
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Détermination des configurations absolues des énantiomères 

La détermination de la configuration absolue comporte deux étapes. 

- Classement les substituants du centre chiral selon la règle des 
séquences. 

- Examen de ['implantation des substituants Sur ie carbone chiral. La 
molécule est regardée selon l'ane de ta liaison entre ie centre chtrai et 
h substituant classé dernier. Or examine ensuite le sens de rotation 
lorsque l'on passe du substituant classé premier au substituant classé 
T' puis à celui classé 3*. 

Si ce passage correspond au sens de roJ-ûifon des aiguilles d'une 
montre, le centre chiral est de configuration absolue R. 

Inversement, si le passage T" - > 2 K - > y correspond au sens de rota- 
tion inverse de celui des aiguilles d'une monire, la configuration 
absolue est S, 
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J> Fig 4.1 U 

EsaniÉH de l'impLintitJon i« 
ÿuhvütuâfUï 4aflï 
|>rdfç a > fa i < >d. AttenlLiid à 
|a pMilïocn ée rqeïl de l'oti sur- 
valeur. 


À partir de 1874 où le carbone asymétrique est décrit par Le Bel et Vant 
Hoff, les configurations ont été écrites relativement à une molécule dont 
la configuration absolue avait été prise arbitrairement comme référence- 
En 1955, Bijvoët réalise une expérience de diffraction de rayons X dans 
des conditions particulières ce qui lui a permis d'attribuer de manière 
absolue la configuration des molécules chirales. 

B. Molécules chirales à plusieurs carbones asymétriques ; 
énantiomères et diastéréoiso mères 

1 , Exemple des aldotétroses 

Les aldotétroses sont des oses à quatre carbones comportant une fonc- 
tion aldéhyde (CHO) et trois fonctions alcools, les carbones 2 et 5 sont 
asymétriques. 

4 3 2 I 

HQ-CHj-tHQH-CHQH-CHO 

Il existe quatre stéréoisomères représentés selon Fischer : deux thréoses 
A et a dont les hydroxyïes portés par les carbones 2 et 3 sont de part et 
d'autre de la chaîne carbonée. En revanche, les hydroxyïes sont du même 
côté de la chaîne carbonée dans les érythroses (C et D). 


OHQ 


HO 


H ' 


CHjpH 

A 

2S.3S 


CHO 


■ DH HO 


CHjQH 

B 

2H.3S 


CHO 


-OH HÛ 


■ H HO 


CHjDH 

C 

2S.3S 


CHO 


H 


OH 


H 


oh Fig. 4,12. 

Les aMolêtwtj «irt rtprÿsen- 
CH,pH ***** Fbdttr, 1rs «nfiflira- 
tiuns ih^ülueî des tenlres 


D ihifjüï sonl indiquées saus 

5R 3R chaque mole iule. 


Les configurations absolues ne sont pas déterminées sur la représentation 
de Fischer. A titre d'exemple, l'isomère A est représenté en perspective et 
Newman. 

On constate (Fig, 4.12) que A et B sont symétriques l'UO de l'autre par 
rapport à un plan perpendiculaire au plan du tableau, A et B forment 
donc un couple d'énantioméres. Il an est de même pour te couple C et D. 
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CHjOH CHjOH 




Attention [ Lors de le déter- 
mination du sens de mla- 
tiori (formule de droite), 
l'axe pointillé, qui matéria- 
lise l'œil de l'observateur 
en direction du C3 r passe 
entre le Cl dirigé en avant 
et la liaison C2-C5 qui est 
en arrière, 


CHO H^o 




Fig. 4.13. 

PaiW|t: de ta ttprtwtUtoo ptrspwtfvt tk raldeldrtu* 4 è une rtyrtoirLittoit <k Hewman. 


Si on examine maintenant les stéréoiso mères A et !>, on constate qu'ils 
ne sont pas énantiomères. Us ont un centre chiral de même configuration 
(carbone 3) mais diffèrent par la configuration du second centre chiral 
(carbone 2). De tels composés forment un couple de diastéréoiso mères. 

■ ie re/fra? diGstémtnère 
devait tKQQttSBHKmef\t 

eue uüke û fcr place de 
dhstéréoâam&KS. 


On peut également dire que des stéréoisomères non énantiomères sont 
diastéréoisomèïes. 

Il en résulte que dans l'exemple des aldotétroses, on a les couples de 
d iastérèoisomères : A et C ; A et D ; a et C j B et I>< 


Des diastéréoîsomères sont des stéréoisomères qui ont au moins un 
centre chiral commun (de même configuration) et qui différent par la 
configuration d'au moins un centre chiral. 








ÉnarrüCirTèrGs 

==> 

Fig. 4.14. 

Diastérôwsûmèms Rttatienjéf JtèrtWwmèrk 

^ CUrtffltf 
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Les configurations relatives thréo et êrythro 

On utilise de moins en moins les termes thréo et êrythro (dérivés de 
thréoses et érythroses) dont te domaine d'application est très limité. 

Des isomères thréo représentés selon Fischer présentent leurs groupe- 
ments identiques ou similaires de part et d'autre de ta chaîne carbonée. 
Des rso mères èrythro représentés selon Fischer présentent leurs groupe- 
ments identiques ou similaires du même côté de la chaîne carbonée. 

Les termes iïke (lk) et t tntike (ul) ont été proposés afin de remplacer thréo 
et erythro. Les composés à deux carbones asymétriques de configurations 
R, R ou S, S sont dits « Me » et les composés de configurations R, S ou S,R 
sont dits « unfike * 

2. Cas particulier des molécules ayant deux carbones identiquement 
substitués 

Exemple des acides tartriques HOOC-CHÛH-CHOH-CÛOH : 


co oh 


CQQH 


COOH 


COOH 


no 


h . 


'QH HO 


0« HO 
■H HQ 















COOH 

A 


COOH 

e 


COOH 

c 


COOH 

O 


C = D 


Fig. 4.15. 

REgrcssnUiticip des differents 
sléreoi JomÉTes des -h: des tar ■ 
triques se' d n Fistffer. 


Les deux structures situées é gauche correspondent â un couple d'énan- 
tiomères de configuration relative thréo. Les deux représentations de 
droite correspondent à la même molécule dont on désigne fa configura- 
tion relative par Fe terme méso. 

Les dérivés mëso ne sont pas chiraux : ils admettent un plan de symé- 
trie. 

Dans le ces des acides tartriques, celui-ci coupe la molécule au milieu de 
la liaison entre les carbones 2 et 3 (iïnterséction de ce plan avec lé plan 
du tableau est matérialisée par un trait pointillé). 

Or remarque que les acides tartriques chiraux sont 2R,3R et 25,35 (lk). 

Rotation entre h nombre de carbones chiraux S et te nombre 
de stéréo-isomères 

Dans la plupart des cas, pour nC* on aura 2" stéréoisomères. Quand les 
stéréoisomêres admettent un plan de symétrie, le nombre total doit être 
diminué (exemple des acides tartriques pour lesquels il existe trois 
Stéréoisomères). 
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C. Chiral ité due à d'autres centres chiraux 


1. Molécules azotées ; amines et ammoniums quaternaires 

Les amines secondaires et tertiaires représentées bien que ne possédant 
pas de plan de symétrie ne sont pas chirales. En effet r l J azote s'inverse très 
rapidement ce qui correspond à une racémisation. Les ammoniums 
quaternaires, qui ne possèdent plus de doublet ne peuvent s'inverser et 
sont chiraux. 


fi 1 




Fig, 4.16. 

Uhücc de dihlHt d» ami 
r*es tcrtiai tes en raimn de 
rircvEisiofi de l aiolE. 


2, FhûSphines 

À la différence des amines, les phosphines ne s'inversent que très lente- 
ment a température élevée et pas du tout à température ambrante. En 
conséquence une molécule tel le que le (R,R)-dipamp est chirale. La chi ra- 
llié du phosphore est mise à profil en synthèse asymétrique. 



Fig. 4.17. 

roMNfwmp : ditii »Rt 
rtpiéteirtatieit le dcuMH r 
fvNliludtil dirigé 

vers l'arrrénr du pl-lft. 


D. Ch ira iité axiale 

À ce jour, aucun composé comportant ce type de chiralîte ne possédé un 
grand intérêt biologique. On se limite au cas des aliènes. 

L'aliène comporte deux doubles liaisons juxtaposées. Les deux 
carbones a et 5 sont hybridés sp ? , le carbone central est hybridé sp. Il 
en résulte que les hydrogènes portés par les carbones 3 et 3 se trou- 
vent dans deux plans perpendiculaires. 


Un aliène est chiral s'il ne possède pas de plan de symétrie. Les plans de 
symétrie éventuels sont définis pour le premier par l'un des carbones sp 1 , 
le plan du tableau (plan A) e£ les liaisons de ce carbone à ses substituants 
et. pour le second, par l'autre carbone sp J et les liaisons de ce second 


DV 

r J 
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Fig. 4.18. 

CÊométiie de H'alléne. 


carbone à ses substituants, le plan perpendiculaire au pian du tableau 
passant par les trois carbones de l'alléne (plan B). 

L'aliène lui-même n'est pas chiral car il possédé deux pians dé symétrie. 



fi ène auChrral . lé plan du tableau, 
contenont les 3G, F et Br 
est p on de Byjnébne 

Fig. 4.19. 

Exemple d'uni aliène 4<hiril d d'un louple d'tlKnn EhriraiH. 



Ccmpk? d'tfnîuibflntàr^ 
Jj|lèrté5 Chiraux 
pas de plan de symélrie 



Les termes a R et aS indiquent la configuration absolue des aliènes chiraux, 
On dispose Taxe des trois carbones de l'aliène perpendiculairement au 
plan du tableau. On place indifféremment en avant l'un des carbones sp 1 . 
Les substituants du carbone le plus proche dé l'observateur sont priori- 
taires sur ceux situés sur le carbone en arrière. 

Si le passage du substituant classé 1 <r à celui classé 2 ' puis à celui classé 
3* l'aliène est réalisé dans le sens de rotation des aiguilles d'une montre, 
l'aliène est de configuration absolue a R. Il est de configuration a S dans le 
cas contraire. 



C ! a&s0rmm des sudstti^ants • FsH^ci>Ch^ 


Fig. 4.10. 

Cenfigu ration absolue des aliè- 
nes- 
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La chiral ité des spiranes peut ^assimiler à la chiral ité axiale. 

Les- deux molécules suivantes constituent un couple d'énantiomères- 





aS 


■ des bipi’iényfès 
peuvent également 
consWuer des motëcutei 
chifdfs Soisqua la 
barrière de rotation esi l 
tu Qp élevée en «Hun de 
l'er,-cambrement des 
subËttunfTts en ortfto de 
le Haîson entre tes 2 
cydbi 


E. Propriétés physiegchimïques et biologiques 
des stéréo! sa mères 

h Propriétés physiques usuelles 

Les deux énantiomères ont les mêmes propriétés physiques usuelles ; solu- 
bilité, point de fusion, point d'ébullition, le racémique n'a pas les mêmes 
propriétés physiques que celle de chacun des énantiomères séparés. 

Les diastèréolsomères ami des propriétés physiques usuelles différente. Il 
est ainsi possible de tes séparer par différence de solubilité ou par des 
méthodes chram Biographiques. 


2 . Le pouvoir rotatoire 

La lumière solaire ou celle d r une lampe ordinaire est polychromaüque, 
Chaque rayonnement est également non polarisé. C'est-à-dire que Ton peut 
Eut associer un ensemble de vecteur qui vibre autour de Taxe de propagation 
du rayonnement lumineux dans toutes les directions de l'espace. 

À partir d'un rayonnement monochromatique, le polanimètre permet de 
produire un rayon polarisé plan. 

Lorsqu'un tel rayonnement traverse une solution d r un énantiomère, on 
mesure une rotation du plan de polarisation d’un angle a positif ou négatif- Le 
vecteur associé a un rayon polarisé ne vibre plus alors que dans un seul plan. 


■ A partir de œite 
dévtahcn on cahute te 
pouvoir natatoire 
spécifique jW., pr 
véSsonr la la de Biat. 



Fig. 4.Î1. 


Principe rfc rutülrcalwfi du pdarirrictre. 


En traversant une solution d'un énantiomère, te plan de polarisation 
tourne d'un angle a (positif ou négatif). Si n > û, le composé chiral est 
dit dextrogyre. Si u < 0, le composé chiral est dit lévogyre. Un composé 
qui lait tourner te plan de polarisation du rayonnement est dit optique- 
ment actif : il présente une activité optique ou un pouvoir rotatoire. 

100a- [alolc. avec t en dm, c en g/l DO mL, 

La valeur et même le signe du pouvoir rotatoire dépendent du solvant 
dans lequel est dissout le produit. L'indice D signifie que le pouvoir rota- 
toire est mesuré 1 1a longueur d'onde de la raie D du sodium*, 
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Les deux énantiomères ont un pouvoir rotatoire de même valeur 
absolue mais de signe contraire. En conséquence, le rîcémique a un 
pouvoir rotatoire nul. il n'existe pas de moyen de prévoir, à partir de la 
structure d'un énantiomère, quel sera le signe et la valeur absolue du 
pouvoir rotatoire: 


Les diastéréoisornères ont des pouvoirs rotatoires différents. Il existe 
aucune relation mathématique entre tes pouvoirs rotatoires des dsasté- 
rèoisoméres. 


Ixlo 

Point de fnsrijn 

acide [2R.3RI tartrique 

+ 12° 

uox 

acide lA3vl tartriqve 

-12’ 

MOX 

acide L&rtnque ?û-Léi;i ,qu« 

n* 

2ÙSX 

acide mésotartrique 

0* 

140 X 


Fig. 4.33. 

Günipaiaiwifi de pouwiirs rcüLiiws et de points de Fusion /propriété physLqti» usuEÈlei de acide tartrique. 


3, Propriétés chimiques 

Les énantiomères ont les mêmes propriétés, chimiques vis-à-vis de molé- 
cules achlraües.. 

Les diastèrèo isomères ont des propriétés chimiques différentes vis-à-vis 
de molécules achirates et chirales. 

Les énantiomères ont des propriétés chimiques différentes vis-à-vts 
d'une molécule elle-même chirale. 


4. Propriétés biologiques 

Les énantiomères auront des activités et un métabolisme différent, iE 
s'agit d'une conséquence du paragraphe précédent, en effet les récep- 
teurs et les enzymes sont des maciomolécules chirales. 

Ainsi, un médicament le S-propranolot qui notamment antagonîse 
certains effets dles catècholamines (adrénaline et noradrénaline), est 
5Ü fois plus actif que l'énantiomère R. 

les médicaments chiraux sont généralement utilisés sous forme d'un 
énantiomère. Il en résulte de nombreuses conséquences (synthèse. 


NHH 

I 



MH R 

i 



MHR 

CHi 



AV" 

C OH 

ti(+;p'Ûpr3IXîlC'l 


H - H : naradrânaiifiei 
fl=rCHj : acJrinüine 

Fig, 4.34. 

itructufË des oatéchclamines El . .-bloq uanls. 


R = — C,H^ 


■CH. 

CH, 
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analyse, pharmacologie, toxicologie... ) au niveau du dossier d'AMM 
(autorisation de mise sur le marché), 

Structure des catécholamines et des énantiomères du propranolol : ce 
produit est utilisé en thérapeutique sous forme de racémique car l'énan- 
tiomère inactif n'a pas d'effet biologique gênant. 

F- Accès aux énantiomères 


l . État naturel 

Récupération d'un énantiomère à partir de produits d'origine biologique 
(végétaux ou animaux). 


Z Utilisation des enzymes 

Les enzymes ne reconnaissent généralement qu'un Seul énantiomère et 
laissent l’autre inchangé, 

Les deux énantiomères de l'acide lactique sont présente à l'état naturel, 
mais ils ne sont pas ensemble : 

- l'acide (5)-{+) lactique, ou acide sarcolactique, est présent dans te 
muscle; 

- l'acide (R.)-(-) lactique est formé lors d# la fermentation du lait 

Au niveau du muscle se trouve une enzyme, la lacticodeshydrogénase 
(LDH), qui oxyde (* deshydrogène *) l'aride sarcolactique en acide pyru- 
vsque. 

Si on oppose à la LDH un mélange racémique d'acide lactique, seul 
l'acide sarcolactique réagira, l'énantiomère lévogyre sera donc récupéré. 
Lorsqu'on oppose au mélange racémique des deux énantiomères, un 
oxydant minéral comme l'anhydride chromique, les deux énantiomères 
réagiront avec la même vitesse pour donner l'acide pyruvique. 


Acide (S) !-) lactique 

safcoladique 


CÛOH 

1 



Acide (PT) è) lactique 


Aedfr (S) { *j lactique 
sarcolactique 


GODH 



OH 


COOH 

I 

\ ’OH 
H 

Acide ( H) (-) lactique 


Tig, 4,25, 

Comparaison de la rcadinn d'urne Hlïylttt (rtKlil (Mnl) et d'un réactif minéral athiral. 


^ODvriahted 



3. Synthèse asymétrique 

Elle consiste à réaliser une réaction chimique en présence d'un élément 
d'asymétrie qui peut être l'un des réactifs ou le catalyseur. 




Chimie organique 

4. Résolution d'un racémique par formation 

transitoire de dia5térèoÎ5omère5 

Un mélange racémique est opposé à un seul énantiomère d'un agent de 
séparation chiral, de manière à former une combinaison facilement réver- 
sible de diastéréoisomifes (sels ou esters). Les diéstéréoisomères sont 
séparés par leur différence de propriétés physiques comme, par exempte, 
leur différence de solubilité. Puis on réalise la régénération de chaque 
énantiomère et de l'agent de séparation chiral à partir des diastérèaiso- 
mères, 


(S\A_H + (R)Â — H + 2 (R)B 

s . 1 

racâmique ag&nl de 

rMuflon 

chirale 


© © 

(S)A (R)B — H 


0 © 

+■ fR)A (R) B — H 


y— 

Dlaslèrêclscinère 
le moine salubte 


Dlastéf^otsornère 
le plus soluble 


sèpàraÉiOrt 
par différeriez 
de solubilité 



G © G © 

[S)A {R fB— H (R) A 


Exemple de traitement du sel 

© © HCI dilué 

(S) A (R) B — H 



(S) A — H à nantiom ère pur (solvant organ iqu e} 


© © 

(R)B — H CI aet de 1'egenft de résolution oh irai 

(soluble dans l'sau) 


régénération 


NaOH 


_ © © 

agent de résolution chinai (fljB Na CI + H 3 0 

soluble en solvant organique 


FÎÏ. 4,21 

Eïfrniple de fÉiQluticm du racémique de l'acide A-H par b base (RfB. 
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Remarques ; 

- Dans l'exemple précédent, le cas le plus simple a été envisagé : ( agent 
de résolution chiral et la molécule à résoudre ne possèdent qu'un seul 
centre chiraf, Le même procédé est utilisable lorsque le racémique h 
résoudre et l'agent de résolution chiral présente plusieurs centres chiraux. 

- Dans çet exempte, le diastéréoisomère {S)A’ {R) + BH est le moins 
soluble. Dans l'hypothèse où on réaliserait la résolution du même racé- 
mîque avec l'autre énantiomère de B peut-on prévoir quel serait le diasté- 
réoisomère le moins soluble ? 

Réponse ; {R)fr (S) + BH énantiomère de (S)A (RJrBH a les mêmes 
propriétés physiques et est donc le moins soluble. 


m Le des BiïOUK : un 
procédé de, résolution de 
racémique d'appftcaàùri 
/esrreYîre.rTHM 
l'importance historique 
est considérable : dans 
de très rares cas. un 
racémique cristallisera 
en damnant 2 especes 
dé cn'sfou* euM-mèrms 
chiraux qui peuvent <uhsif 
être séparés en 
observant mj disposition 
de feurs faeelfes La 
dwtaM motëcufcws est 
dans ce cas, à l'origine 
d > une chiroisté orsidffine. 
CbiT par le r h dès 
OBfBLK des deux 
énofflhoméres de sers 
d'acide f<ntr>gue que 
louis Pasteur a réalisé la 
première- rtfioi'uutiri tfijïr 
Jïinéoir^e. Lo plupart 
dm produits asSmsait 
en dannont des cristaux 
dams lesquels les deux 
énwrniamëfB saiT.r 
flSSOC^ ÆfflS b mçjSe- 


POINTS CLÉS 


► Des isomères possèdent la même formule brute mais, un arrangement des atomes différent, 

► Les stéréo isomères diffèrent par leur configuration. Â la différence du changement dé conforma- 
tion, le changement de configuration imprique de rompre et de reformer des liaisons, 

► Deux molécules énantiomères sont symétriques Tune de l'autre par rapport é un plan, 

► La contigu ration de deux isomères géométriques est indiquée par Ë ou L. La configuration de 
deux énantiomères est indiquée par R ou S. 

► Un racémique est un mélange à partie égale de deux molécules énantiomères. 

► Des diastèréoisomères ont au moins un carbone de même configuration et diffèrent par la confi- 
guration d'au moins un autre carbone. 

► Les deux constituants d r un couple d'énantiomères ont les mêmes propriétés physiques usuel les, 
telles que la solubilité. Il est donc impossible de les séparer par Eeurs propriétés physiques. 

► Les deux énantiomères diffèrent par leur pouvoir rotatoire, égal en valeur absolue mais de signe 
contraire. 
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EN TRAÎNEMENT 


î. NBd^ I9S9, 

Formule de l'acide ZZZHXtadéta-S.,12, iSdriénofciiK, 

î, Lyon, 1939. 

Quelles- propositions corresponde^ à une configuration mew 1 


H 


OH 


¥ r 

HO fc- 1 c — C ta m 

/ \ 

COjH 


HOOC 


H 


COjH 


/ 

HO taP- C — Cl" OH 

/ V 

HOOC h 

Ë 


HO °°* H 

-, / 

H C — Cm- H 

/ V 

HOOC OH 


Cl 


CI 


\ 

H C — -O p H 

> \ 

CHj 

D 


Cl 

\ 

H C — C 

y 

HjC 


H 


ICI 


\ 

CHj 


3, Toulouse, 1995. 

Représentez le (ZR^lSj-tUl^drcuypentantHUc du méthyle en prüjedjcm de Fischer et indiquer parmi les répresimlaUûns ti- 
desswrî celles qui y correspondent. 


COOCH, 


H 

H . 


■OH 

■OH 


CH, CHj 
A 


COOCH-, 


HO 
H — 


H 


■OH 


CH;. CH., 
B 


CCOCR, 
OH 


H C 

HO -J H 


CHj CH a 
C 


Clermont -Ferrand, 1Ü9!). 

Cetle molécule est-elle chimie 1 Justifiez brièvement votre réponse. 
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CÛOCHj 

HO - — ■ H 

HO H 

CH. GH-, 
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5. Roueii, 1491 

A l'aide de la tègle séquenfeRe,. indiquez la conjurât-on absolue des composé suivants. 


6 f 



Cl & CH } 


S. Paris 5 r IDOa. 

Représentez l'acide [2R,i&>-2<hlorci-3-tMcm3-butanoiqüe. 

- En perspective : complète! la reprèsenlaliori a-dessous : 



- En Newman : représentez la même cmtormabon que celle reprêeer-lée en porspeetwe. 

- Selon Fischer. 


T. Bobigny 2Uü(ï. 

Parmi les exemples suivants, lesquels sont énantomères. Lesquels sont taulomères 7 On préose, que les taulcmères sont 
des isnmères de canstit'.Jliçns en. équilibre dans lesquels un groupement, généralement un hydrogène, change de position 

sur le squclctle. (Var tautomêne cétoénoli-que, chapitee 22.) 


A) 


Cl 

H 



H 

Cl 


CH., 


■Cl 


Ct 



H 
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C) 


COOH 

H — -OH 

H OH 

COOH 


m 


H,C — CO - C = C — OH 

H M 


COOH 



HO 



COOH 


H a C- 


co- c 

H* 




9l Paris S, 2006. 

Repreniez le {2R. 3S>2i:hloro-3-bro^tiLitafisl- 

a) Fn perspective, en campant le schéma : b) Selon Newman, en complétant le Khéma . 
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Conformations 
et configurations 
des cyclanes 



I. Conformations des cyclanes 

II. Configurations des cyclanes 

III. Application à l'étude de la géométrie 
des stéroïdes 

les cyclanes sort les molécules cycliques saturées. 

L Conformations des cydanes 

A. Cyclopropane 

]] ne présente pas d'équilibre conlormationnel, la molécule est plane et 
bloquée. 

Le cyde est tendu car les angles sont de 60* au lieu de 1 OS® valeur habi- 
tuelle des carbones sp 1 , Cette tension de cycle est à l'Origine d'une 
certaine fragilité qui se manifeste lors de réactions d'ouverture. 


H 


H 



Fig. s-l= 


CyctaprOpint, 


H 


B. Cyclobutane 

Ce cycle est également tendu mais il n J est pas plan, Il existe deux conlor- 
mères qui s'interconver tissent rapidement. 



Fig. 5.2. 

Équitibre cwilDrmatiwiriri du 
t^clübulaiHÈ. 
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C, Cydopentane 

Si ce cyde était plan, les angles seraient proches de l'optimum de 1 09“. 

La molécule n'est pas plane, elle présente deux conformations de type 
enveloppe. 



Fig. il 

EquiLbre conFa rmüliü nne' du 
■EyclDpentant. 


D. CyeLûhexane 

Les deux conformations principales du cyclohexane sont les conforma- 
tions chaise. 

1. Représentation des conformations chaise 

Dans les conformations chaise, toutes les liaisons C-C sont en confor- 
mation décalée, 


On distingue deux types de substituants ; 

- Les substituants axiaux (a) (en bleu) sont parallèles à un axe perpendi- 
culaire au plan moyen de la molécule. 

- Les substituants équatoriaux (e) (en noir) sont proches du plan moyen 
du cycle. Le plan moyen est bissecteur de toutes Les liaisons C-C. 



Fig. 54. 

Conformation du cyclcli csa ne. 
La confannalran chaise corres- 
pond d l'î n cha'n cnenl cyclique 
de J mol-coulcs rf'tfhane en 
COrtfdmUüûfiS décalées. 


Les angles des lia isons sont de 109,5“' (comme dans le méthane et 
réthane). 

2. Équilibre conformationnel du cyclohexane 

Par rotation autour de simples liaisons, il y a passage d'une conformation 
chaise à ITautre. Ce passage se fait par plusieurs conformations remarqua- 
bles et une infinité de conformations quelconques. Toutes ces conforma- 
tions sont moins stables que Les conformations chaises. La barrière de 
rotation est de 41 kJ.rmoM.À température ambiante, on mesure 10^ inter- 
conversions par seconde mais à - 100 “C l'rnterconversion est bloquée. 
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Fig. 5.5. 

Les 3 {onforir atians- chaise du 
cycloliexane. 


Équilibre conformalionnel du cycloriBKane 


È^j.mor 1 ) 

j L 



40 -- 


20'» chaise 1 







damé ne 
Os rotation 


crMée 


Fig, 5,6. 

Oiaframme Énergëli que de 
l'équilibre cüHfiirrBalHiiiiiel du 
cvdohExane. 


On rappelle que les conformations de plus basses énergies sont les 
plus abondantes. 


3, Cydûhexané substitué : influence de substituants Sur l'équilibre 
conformationnel 

Lors du passage d'une chaise a la chaise inverse. Tes substituants équa- 
toriaux deviennent axiaux et rècrpTOquement. II faut noter que les 
substituants restent du même côté du ptan moyen. 

Les deux conformations chaises des cydohexanes substitués n'ont pas 
même énergie. 


Ainsi, dans le cas du méthyteydohexane, la chaise portant le méthyle en 
position axiale est moins stable, donc moins abondante que celle où ce 
même substituant est en position équatoriale. 

Cette différence de stabilité résulte de F'encombrement stérique existant 
entre le méthyCe et les substituants axiaux situés du même coté du plan 
du cycle. 

L augmentation de la taille du substituant peut rendre le passage d'une 
chaise i la chaise invers* très difficile voir impossible, Ainsi, à température 
ambiante, le terf-butylcydohexane est bloqué dans la conformation 
chaise où le groupement t-Bu est équatorial 

La présence de plusieurs substituants peut entraîner des effets compara- 
blés par accumulation des interactions î-3 diaxiales. 
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Fig, 5 , 7 - 

Principalft ( OT/«?TUtJ*f» ■*) 
[nÜliykydDhcïaiie El du tért- 
bulylcvrlûhesaii*. 


E, Conformations de molécules pl uricyc tiques : décalines 

Les dècalines comportent deux cycles hexagonaux saturés accolés. On 
différencie deux décalines par la stéréochimie de la jonction entre les 
cycles. La fruns-dècaline comporte une jonction, entre les cycles, frans- 
diéquatoriale, Cette molécule est bloquée. En effet, une conformation où 
la jonction serait trans diaxiale ne peut pas exister, l'un des cycles serait 
hop tendu. En revanche, la ds-décaline peut s J m verser. 



Fig. 5, fl. 

Absante d'êpilibre coufonnalionriEl <?c la tram-décal inc. 

On décrit souvent la position relative de 2 substituants par le lerme cré leisquE Ies 2 substi- 
tuants vont du né pc côté du plan moyen du cycle et par (rem lo-squ'ils sont île pan et d'autre. 


il. Configurations des cyclanes 


A. Exemples 4e tyclopropânes substitués 


Une molécule est chirale lorsqu'elle ne possède ni plan ni centre de 
symétrie. Les dérivés achiraux du cydopropane admettent au moins un 
plan de symétrie. 



Fig, 5,9, 

EïfMplM de cvuleprapares ^ubsliluês. 
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Les deux molécules I et 11 admettent un plan de symétrie (plan perpendi- 
culaire au cycle, passant par le carbone 1 et bissecteur de la liaison entre 
les carbones 2 et 3). 

En revanche, si (es deux substituants sont placés sur d'eux carbones 
voisins plusieurs cas sont alors possibles : 

- Deux substituants identiques du même côté du cycle (en position os) : ML 
La molécule III n'est pas chirale, elle présente un plan de symétrie (dérivé 
méso), 

- Deux substituants identiques de part et d'autre du cycle (en position 

freins). Molécules chirales : il existe deux énantiomères : IV et IV 1 . 

- Deux substituants différents du même côté (os) ou de part et d'autre 
du cycle (irans), Molécules chirales V et V\ 


■ La moiëaule I odme! 
égaiemant k pton uW 
c^cwrwepJbn dé 
Syfnétfte. 


B. Généralisation aux autres cycles 

Les données présentées dans le cas simple du eycloprüpane s'appliquent 
aux autres molécules cycliques. Ainsi, le ers | ,2’dichïorocyclühexane et le 
cis 1,3-dichlorocydohexane ne sont pas chiraux car l'équilibre conforma- 
tionnel correspond à une racémisation, 

On peut également remarquer que certaines conformations ne sont pas 
chirales. 




ci 


ci 


Fig, 5-10. 

Cyttohtuntf adiirMï : exem- 
pta du i th M-AditaKirtito- 
ticwütd du crï 1,5- 
didiknHfdiiliiHnr. 


En revanche, dans le cas où l'équilibre conformationnel est empêché en 
raison d'une barrière de rotation trop élevée pour être franchie b tempé- 
rature ambiante, la molécule est chirale. 

(IL Application à l'étude de la géométrie 
des stéroïdes 

A. Définition 

Les stéroïdes sont des produits naturels, où leurs dérivés, possèdent en 
commun une structure tétracyclique te noyau cydopentanoperhydrophé- 
nanthrène. La plupart de ces produits possèdent deux groupements 
méthyles : carbones 18 et 19. 



i ÿ 



Fig. 5.11, 

lü.I3-Dîme1hylrÿdü[Hnrtano[it- 
rtiydfapJiénamiirèiie- U terne 
J» tùydra fi£iti1i« que la slnii- 
tune Ht saturée. 
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B. Les trais principaux groupes de stéroïdes 

Le Cycle A peut comporter une double liaison comme dans le cas du 
cortisol. Dans le cas des œstrogènes, le cycle A est aromatique. 

La position des substituants par rapport au plan moyen du cycle est 
souvent précisée par les termes a et JJ. Les substituants dirigés en 
dessous du plan du cycle sont dits h et ceux dirigés au-dessus sont dits |J. 
Ces tenties Servent également à définir la jonction entre les cycles A et B. : 

- La jonction trans est la plus fréquente : elle est Sa car le substituant 
placé en 5, généralement un hydïogène est dirigé en dessous du plan du 
cycle, 

- La jonction os : appelée 5 JJ, le substituant en 5 est dirigé au-dessus du 
plan du cycle, 

Les activités biologiques permettent de classer les stéroïdes en trois 
groupes principaux : 

- Les dérivés du ptégmane sont des minérale- OU des glucocorticoïdes, 
Exemple ; le cortisol = hydrocortisone ^ (1 Ifi 17o 21)-triliydroiitypregn-4- 
èn-J,20-dione. 

- Us dérivés dé Tandrostané sont surtout des androgènes. 

Exemple : la testostérone = andrcst-4-èrh17P-ol-3-one, 

- Les dérivés de l'estrane sont des estrogènes (œstrogènes). 

Exemple de l'estradiol (œstradiol) = estra- 1 ^S-trièn-î,, 1 7[i-dioL 



Fig. 5.Ï2, 

Exempte de S hormones Mcr’ordïcnnes. 


POINTS CLÉS 


► Dans le eydohexane, les angles des liaisons sont comme dans l'éthane, de 109''. 

► Us deux conformations chaises du cyclohexane sont d'éneTgie les plus basses. 

► Dans le cyclohexane en conformation chaise, on distingue : des substituants axiaux parallèles à 
un axe perpendiculaire au plan moyen du cycle et des substituants équatoriaux proches du plan 
moyen du cycle, 

► Dans les cyclohexanes substitués, le conformère qui présente des substituants équatoriaux est 
plus stable que celui qui possède des substituants axiaux. 



Tl Cl ht et 
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ENTRA ÎNEMEN T 


l. Donnes les «nliguralüons absolues des cvclcpropanes IV. ry", v, V" (fig, 5,9), 

3. Paris Sj 1999. 

L'idpxijndme est le 2'-déscify-&-iodo-uridine. Indique; la configuration atssolue des centres chiraux. 


O 



3. Déttiwrifieî ta ton (igurahûn absolue du carbone en 17 de la testostérone. 

4. Paris 5, 2005. 

a) Le t-bromo-3-chioro c^ , dDhexinE représenté o-dessous est-il chiral ? Si qui. indique; la configuration absolue des centres 
chirâuL 

La molécule est-elle represeni.ee dans 53 conformation la plus stable ? Si ce n'est pas le cas. representeHe dans sa 
conformation la plus stable. 



b) La molécule suivante ost eftê dhirale* 
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Polarisation 
des liaisons 
interatomiques 



I. Effet inducteur 

IL Mésomérie, résonance, effet mésomère 

III. Exemples de groupements exerçant des effets 
inducteurs et mésomères 

Il existe deux types de Fia isons très différentes : 

- La liaison ionique entre deux éléments ayant d'une grande différence 
d'électronégativité. L'élément le plus électronégatif accaparant les élec- 
trons de liaison. Ex. t Na + Ol- 

- La liaison covalente qui unit des éléments de même èlectronêgafivité 
comme la liaison o entre les deux atomes de carbone de l'éthane. 

Entre ces deux extrêmes, il existe tout un ensemble de cas 
intermédiaires ifes liaisons covalentes polarisées. 

La polarisation des liaisons est étudiée par l'effet inducteur dans le cas 
des électrons o et par f 'effet mésomère dans le cas des électrons tî. Les 
liaisons multipFes comportant des électrons <y et dés électrons n r c'est 
donc la résultante de ces effets qui doit être envisagée pour apprécier 
la densité électronique dans les systèmes insaturès. L'étude des 
densités électroniques dans les molécules est essentielle pour 
comprendre la réactivité et les propriétés specl raies des molécules. 


L Effet inducteur 

L'effet inducteur concerne tes électrons cl II désigne d'une part la polarisa- 
tion d J une liaison et, d'autre part, la transmission de cette polarisation aux 
liaisons voisines. 

Ainsi, dans la liaison C-Cl, la densité électronique est plus forte au niveau 
du chlore plus èiectronégatif que du carbone. 

3 

A. La polarisation des liaisons a est due à la présence 
de groupements polaires 

I 

! 

.t 


Lri présence de certains groupements polaires (ou polarisants) sur des 
atomes de carbone est é l'origine de l'effet inducteur. 

On distingue : 

- Les substituants donneurs d électrons = inducteurs donneurs (effet + I). 

- Les substituants attra rieurs d'électrons = inducteurs attracteurs (effet - I). 
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Fîg. 6.1, 

Les groii pc rnc»its à effet * 3 et ceux i effet -I seul séparés par la lliaisen C-H qui se» consiilérée comme non pûl^rhêf . 


En prenant l'exemple de Ea liaison C-CL an exprime la polarisât! an de 
deux façons - une flèche platée sur la liaison, en direction du groupement 
attracteur. Çei effet attracteur du ch lofe est noté effet -I, Des charges 
partielles B* etfr respectivement au niveau du carbone et du chlore. 


®, © 

x, fi 

Jïp — J-CI 


Fip 6,2, 

Rf-prtvurttdtion de l'effet indue.- 
tewrditl'MomttkïWoif, 


B. Transmission do l'effet inducteur aux liaisons voisines 

L'effet inducteur se transmet par les électrons de liaison en s'atténuant 
progressivement 

il. Mèsomérie, résonance, effet mésomère 

Les deux termes sont considérés comme synonymes, La mésoméde est 
un mode d'étude des polarisations des électrons 7t. 

A. Principe 

Lorsque l'écriture classique est insuffisante pour représenter la répartition 
■de la densité électronique dans une molécule, Ea molécule sera repré- 
sentée par plusieurs formules, 

La structure réelle de la molécule est une moyenne pondérée de ces 
différentes formules appelées formes mésomères, ou de résonance, 
ou formes limites. 

B, Exemple du groupement carbonyle C=G 

la densité électronique est plus forte au niveau de l'oxygène que du 
carbone. La mèsomérie permet de représenter le groupement carbonyle 
en utilisant deux formes mésomères. 

Le symbole de la mèsomérie (■ ■) ne doit pas être confondu avec la 
double flèche de l'équilibre. Il n'y a pas équilibre, la structure est 
unique, intermédiaire entte les formes mésomères. 
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C Règles peur l'écriture des fermes mésomères 

- Les formes mésomères doivent respecter la valence des atomes. 

- Il n f y a pas de déplacement d'atomes mais seulement d'électrons. 

-Toutes les formes de résonance doivent avoir le même nombre d'élec- 
trons appariés. 

- Les formes avec le plus grand nombre de liaisons covalentes auront le 
plus de poids. Les structures chargées ont donc moins de poids que les 
formes non chargées, 

-Les formes comportant deu* atomes liés portant une charge de même 
signe Seront particulièrement défavorisées. 

- Les formes ayant une charge négative sur un atome électro négatif 
auront plus de poids que les formes où la charge négative est sur un 
atome moins électro négatif. De même, les formes ayant la charge positive 
sur E'atame le plus éiectropasitrf seront les plus impartantes. 

D. Conjugaison, liaisons délocalisées 

1. Définition de la conjugaison, conséquences structurale 
et énergétique 

Pour qu'une molécule ou une partie de molécule soit conjuguée, il faut 
qu'elle présente au moins trois orbitales p placées sur trois atomes 
voisins et susceptibles de fusionner latéralement. 



Dans les systèmes conjugués, les électrons de liaisons ne seront plus 
localisés dans une orbitale moléculaire présente entre deux atomes mais 
délocalisés, repartis dans des orbitales moléculaires dont celle(s) de plus 
basse énergie recouvre au moins trois atomes, 

La délocalisation a deux conséquences ; structurale et énergétique. 
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Conséquence structurale 

Pour que fa conjugaison soit possible, un recouvrement latéral des 
orbitales p est nécessaire, Les axes des orbitales p doivent être paral- 
lèles,, ce qui implique que la molécule ou io partie de molécule conju- 
guée sort plane. 

Conséquence énergétique : stabilisation 

Plus les orbitales moléculaires liantes recouvriront d'atomes* plus leurs 
énergies seront basses. Donc, plus le système conjugué sera grand, 
plus la molécule sera stable, l'énergie résultant de la stabilisation par 
conjugaison est appelée énergie de résonance. 


2. Exempté d'un système conjugué : étude du buta-l,3-diène 
par la théorie des orbitales moléculaires (QM). 

Mise en évidence de l'énergie de résonance 

La théorie des orbitales moléculaires consiste à combiner linéairement les 
fonctions mathématiques (fonctions d'ondes) correspondant a chaque 
orbitale atomique. À partir de n OA p cm formera n OM it (voir chap. 1). 
□eux combinaisons des cubitales sont possibles : additivcs et soustrac- 
tives. 


pa 




OM 


OM z 



Énergie (^oj 


«-|î 


Fig. Ej.j. 

Rcprëimlüüofi des OM ;r de 
t 4 établit. 


Dans le cas du buta-1,3-diéne* les quatre OA p conduisent à la formation 
de quatre OM n, 

La détermination des énergies et de ta géométrie des orbitales molécu- 
laires formées à partir des quatre orbitales atomiques p donne le résultat 
suivant : 

Pour faire apparaître l'énergie de résonance* il Suffit de comparer l J énergie 
des quatre électrons à l'intérieur du système conjugué à celle de quatre 
électrons dans un système non conjugué (deux molécules d'éthylènes). 

À l'état fondamental, les quatre électrons sont présents dans les deux 
orbitales liantes n, et n 2 (deux Retirons appariés dans chaque orbitale). 
L'énergie totale de ces quatre électrons est donc : 

2(a + 1 + 2 ta -r- Û.éb) = Jet +■ 4.4|i 

(2 élect rons de ns TC| ) (2 électrons da ns rc.) 

Pour un système de même nombre d'électrons (4) mais non conjugué on 
aurait : 4 fois l'énergie d'un électron dans une orbitale ir, de l'éthylène : 
4jct -f- fl) = 4a +- 4(3* 

La différence d'énergie est donc (4a + 4,4^) - (4a + 4fl) = -r O.Jji. 

El y a abaissement de l'énergie donc stabilisation car fi est négatif. 
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Ha' jiü’ orbiiaies antilianiles 
*i orbitales liantes 



Énergie d’un électron 


u - {1^ n 


a + 0.6 |t 


ft + i,ep fîe 6 ^ 

KeprfaHila/lioii des 
0M h du butadirne. 


3, Caractéristiques des polyènes (composés plurièthyléniques) 
conjugués 

L'aliène, bien que possédant deux doubles liaisons n'est pas conjugué. 
Comme nous louons vu, les doubles liaisons sont dans deux plans 
perpendiculaires. Le recouvrement latéral des orbitales p pour former une 
orbitale recouvrant les trois carbones n'est donc pas possible, car il n'y a 
pas trois orbitales p sur trois carbones voisins avec leurs axes parallèles. 
Les doubles liaisons sont indépendantes. 

Le buta-l,3-diène est un système conjugué lorsqu'il se trouve en confor- 
mation plane. L'abaissement de ['énergie interne de Ea molécule qui 
résulte de la conjugaison favorise les deux conformations planes qui sont 
majoritaires dans l'équilibre conformationnel, 

Le penta-M-drène H Î C=CH-CH Î -CH = CH, n r est pas conjugué car les 
deux doubles liaisons sont séparées par un carbone d'hybridation Sp s 
(carbone n n 3). 

Pour qu'un polyène soit conjugué, il faut qu'il présente, comme le 
buta 1 ,3’diéne, une alternance de simples et de doubles liaisons. 


4 , Molécules aromatiques, caractère aromatique, règle de Huckel 

Lorsque la conjugaison est cyclique la stabilisation qui en résulte est 
considérablement plus importante que dans [es systèmes conjugués non 
cycliques. La molécule est alors dite aromateque. Le benzène est 
l'exemple type de molécule aromatique. 

a. Le benzène 

Pour illustrer ce partage des électrons, on représente parfois le benzène 
avec un cercle symbolisant les six électrons n délocalisés. 
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Fis. 6.7. 

lîeprèsenlition des- formes 
mis-DmEres dut bcmcne. 


Le benzène est plan. Les deux formes mésomêres qui ont le plus de 
poids sont non chargées. Toutes les liaisons carbone-carbone du 
benzène ont la même longueur, intermédiaire entre une simple et une 
double liaison, La densité électronique est la même sur les six atomes 
de carbone. 

b. „ Étude du benzène par la théorie des orbitale s moléculaires 
À partir des 6 OA p, on forme 6 OM it : 3 liantes et 3 antiliantes : 


E 

J, 



Fig. 6.S. 

Orbitales mulccu Inrre-s du bemwie et de l'hcïa-l.J.S-triÉne. 


La stabilisation résultant de la délocalisation des électrons (énergie de 
résonance) dans le benzène est de 153 kJ.moTL Dans l'hexa-l.î.S-triène, 
qui peut être considéré comme un benzène ouvert l'énergie de réso- 
nance est de seulement 24 kJ.mol 


■C- Caractère aromatique 

L'ensemble des propriétés physiques, chimiques et spectrales, résultant 
comme pour le benzène de la valeur élevée de l'énergie de résonance 
constitue le caractère aromatique. 
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Cette plus grande stabilité se traduit notamment par une résistance vis-à- 
vis des acides forts qui dèl roi sent tes polyènes non aromatiques. Les 
molécules aromatiques donnent des réactions de substitutions avec des 
réactifs qui s'additionnent sur les doubles liaisons des èthyléniques ou les 
détruisent en formant des polymères. 

d. La règle de Hückel et ses applications 

Une molécule aromatique possède 4n + 2 (n étant un nombre entier) 
électrons présents dans un système cyclique d'orbitales p. Dans le cas 
du beniéne il y a 6 électrons dans le système des orbitales je donc n - 1. 


■ a L'odeur des 
ditcïjonj *. 

te terme aimnaù'üté fut 
introduit au Xite' siède 
pour caractériser des 
moka/ks qui'posüèifcot 
entre ouïtes jSCÙJft 
commun^ te même 
arôme. En , F d«ï tes 
motëaAiès arîimnïitjueî 
qui possèdent des 
groupements donneurs 
tf'â'eriPDns ont urw 
odeur différente de ailes 
gui portent des 
groupements ardeurs 
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Fig. 6 l 9„ 

É.i.Dnples d'application tic la règle de Hiirkcl Le catior tropyliun et l'enisra cydopcntadicnylc portent un hydrogène per carbone. 


Cyclobutadiène ; molécule antiaromatique. 

Le cyclobutadiène qui possède quatre éleclrons dans un système n 
conjugué cycliquement ne répond pas à la régie de Hückel, il n'est pas 
aromatique^ 

Cette molécule est très instable : elle existe uniquement è très basse 
température. Un système d'orbitales je conjuguées cycliquement qui 
contient 4n électrons déstabilise la molécule qui est dite antiafomatique. 

Cydooctatétraèrse : molécule non aromatique. 
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Cette molécule possède un système de huit électrons p; elle n'est donc 
pas aromatique. Elle n'est pas non plus a nli aromatique car elle n'est pas 
Conjuguée, Les deux doubles liaisons sont dans des plans différents. 

Cydooctad-éca-l^S^ÏÏ, ] 1 ,13, ] 5 r t7-nonaéne ; molécule aromatlque. 

La molécule possède neuf doubles liaisons donc dix-huit électrons n. 
Cette molécule cyclique conjuguée plane est aromatique car elle satisfait 
à la règle de Hïickel avec n = 4, 

An ion cyclopentadiényle : ion aromatique. 

Le cyclopentadiène n'est pas aromatique car il présente un carbone 
hybridé sp 1 qui interrompt la conjugaison cyclique. Le cyclopentadiène est 
relativement acide (pKa = 16, voir § li.D.S.a), l'un des protons du groupe- 
ment CHj peut en effet être arraché par une base. 

Cet amor. est particulièrement stable car il est aromatique. Il possède en 
effet six é léchons p dans un système cyclique conjugué. La stabilisation 
de cet anion peut être représentée pat l'écriture de trois formes mése- 
ntères. La charge négative est répartie sur trois sommets. D'une manière 
générale, tout ce qui concourt à h répartition des charges stabilise la 
molécule. 

Cation tropylium ; ion aromatique. 

Le l-bromocyc[ühepta-2,4 r 6-triène a la propriété de s'ioniser beaucoup 
plus facilement que Ea plupart des autres composés halogénès. Il se 
forme un cation, le cation tropylium qui est très peu réactif car très stable. 
Cette stabilité est la conséquence de l'a romati cité du cation tropylium. En 
effet, le cation tropylium possède six électrons it répartis sur les sept 
sommets du cycle. 

5, Systèmes conjugués non-aromatiques 

a. Anion carb&xyiate, définition de lechelfe des pKa 

L'ionisation des acides carboxyliques conduit aux anions carboxyhtes. 

Le proton porté par la fonction carboxyle est mobile, nettement plus 
mobile que le proton porté par l'oxygène des alcools. Cette acidité 
s'exprime par la notation pKa, 

On mesure ainsi, pour les acides carboxyliques des pKa = 5 et des pKa = 
15 pour les alcools. 

Pour évaluer l'acidité, on utilise la notation pKa qui est définie à partir de 
l'équilibre de dissociation. 
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Polarisation des liaisons inleratomiques I* 


L'acidité résulte de la stabilisation de l'an ion carboxylate après départ du 
proton. Cette délocalisation est représentée par récriture de deux formes 
mésoméres d ‘égale énergie La charge négative est donc partagée entre 
les deux oxygènes, 
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Fig. 6.11. 
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b. Anton ênofate 

L'hydrogène placé sur le carbone en « d'un groupement earbonyle est 
mobile (pKa = 20), Cetle acidité esl nettement plus laible que celle des 
acides carboxy tiques. Il faut toutefois rapprocher cette valeur du pKa des 
a Ica nés (pKa 50) . 

Comme dans le cas de l'an ion carboxylate, cette mobilité est due à fa 
stabilité de l'an ion énolate dont la charge négative est délocalisée. 
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Cette délocalisation est représentée par l'écriture dé deux formes méso- 
mères. Contrairement à l'anion carboxylate, les deux formes n'ont pas le 
même poids. L'une présente, en effet une charge négative sur le carbone 
atome, peu électron ègatïL Cette forme a donc moins de poids que celle 
pour laquelle la charge négative est sur S'oxygène. L'anion énolate est 
donc moins stable que l'anion carboxylate. C'est ce qui explique la plus 
grande mobilité des protons des acides carboxyliques, 


D'une manière très générale, la mobilité des protons (acidité) est 
déterminée par la stabilité de l'anion résultant du départ du proton. 


E. Effet mësomère 

On désigne ainsi l'influence de groupements conjugués entre eux. 
Chaque fols qu'un fragment de molécule comporte au moins trois orbi- 
tales p sur trois atomes voisins; il existe des orbitales moléculaires de 
basse énergie qui recouvrent ces trois atomes (voir fig. 6.4). 
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Les effets mésomères donneurs sont notés + M, les effets mésomères 
attracteurs sont notés - M. On représente les effets + M et - M par l J écrfe 
ture de formes mèsa mères, 
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Fig, 6,11. 
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111. Exemples de groupements exerçant des effets 
inducteurs et mésomères 

Un groupement qui exerce un effet mésomère possède également un 
effet inducteur. Ges effets sont d'intensité relative variable. Ils peuvent 
être de même signe ou de signes contraires. 

A. Aldéhydes et cétones éthyléntques 

Le groupement C=0 exerce un effet - I et - M sur fa double liaison. Le 
résultat est une charge positive partielle partagée entre Ile carbone du 
C=Q et le carbone en 0 de l'éthylénique, Cette polarisation a des consé- 
quences structurâtes et sur la réactivité. Ainsi, les réactifs chargés négati- 
vement se fixent sur ces sites positifs. 


Cn 

\ /<k 

- 




\ /; 

c — c f 

/0 \ 




II 



Fl,-. 6.14- 

Faunes m ê&dtti cres d une 
tétant elhyfcniquc. 


B. Chlorure de vînyle 

Le cfiforé est inducteurattracteur; il est hybridé sp J lorsqu'il est fixé sur un 
carbone sp 1 (éthyïénique, aromatique, carbonyte...), Le chlore est globa- 


Polarisation des liaisons interato miq ues 


lement attracteur, c'est-à-dire que son effet àttractéur est d'intensité plus 
forte que l'effet mésamère, 

Dans le chlorure de vinyle, l'effet inducteur atl recteur du chlore (- 1) est 
dirigé en sens contraire de l'effet rnésomèr# (+ M). La densité de charge 
négative sur le chlore est diminuée par l'effet + M. En conséquence, le 
chlore ne peut pas s'èlimineT sous forme de chlorure. 



Fig, 6,11 

Effet «Met -I dans le dihimie 
de viriySe, 



C- Campa raison des effets inducteurs et méso mères du chlore et 
du fluor 

Le fluor exerce un effet supérieur à celui du chlore ; il est donc forte- 
ment attracteur dans les structures aliphatiques. Cependant, lorsqu'il est 
hybridé sp% il exerce un effet donneur +M intense supérieur à celui du 
chlore dont l'effet + M est faible. Ainsi, l'effet de fluor sur un noyau 
aromatique entraîne un effet global légèrement donneur. Cela se traduit 
au niveau des propriétés spectrales (en RMN, voir chapitre 7) et égale- 
ment au niveau des propriétés chimiques. Les dérivés fluorés aromati- 
ques réagissent plus facilement que les dérivés chlorés lors des substitu- 
tions électrophiles (voir chapitre 30). 

Le recouvrement de l'orbitale 3p du chlore avec celles du noyau aroma- 
tique est plus faible que celui des orbitales de Zp du fluor avec celles du 
noyau aromatique, ce qui explique le faible effet + M du chlore. 
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En conclusion, les effets stériques envisagés dans les chapitres stéréo- 
chimie et conformations et les effets électroniques présentés dans ce 
chapitre déterminent des propriétés spectrales et chimiques des molé- 
cules organiques. 
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POINTS CLES 


► Dans une liaison polarisée,. la densité électronique est différente pour les atomes, 

► Les effets inducteurs - 1 et + 1 décrivent les polarisations des liaisons c, 

► Les systèmes conjugués comportent des liaisons délocalisées avec, des orbitales moléculaires qui 
recouvrent au moins trois atomes, D r un point de vue géométrique,, la molécule conjuguée ou le par- 
tie de molécule conjuguée est plane, 

► Les structures aromatiques sont fortement stabilisées par la conjugaison cyclique. Elles possèdent 
tout un ensemble de propriétés physiques, chimiques et spectrales qui est le caractère aromatique. 

P- La régie de Hücfcel précise qu J une molécule ou un ion sont aromatiques lorsqu'ils comportent 4n 
+ 2 (n - 0, 1 , 2, 3,. .) électrons n dans un système conjugué cyclique. 

► la densité électronique est égale sur les deux ocygènes de l'anion caTboxylate, En revanche, la 
densité électronique est plus faible au niveau du carbone que de l'oxygène de l'anion énolate. II en 
résulte une acidité plus élevée des acides earboxyiique comparée à celle des hydrogènes situés sur 
un carbone lié à un carbcmyle. 
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ENTRAÎNEMENT 


1. Rouen,! 993, 

indiquez, parmi les structures situantes, lej ^ons tables. 



1 . Lyon, 1399. 

Quelles prépositions concerner! les déplacements électroniques pouvant conduire à une Icrmuk* mésomène exacte ? 
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Méthodes 
de détermination 
des structures 

I. Analyse centésimale 

II. Résonance magnétique nucléaire (RMN) 

III. Infrarouge 

IV. Ultraviolet (UV) 

L'analyse du résultât d'une réaction implique d'abord la séparation des 
produits. Après avoir vérifié leur pureté, il convient de vérifier leurs struc- 
tures, 

Plusieurs procédés sont généralement associés dans la détermination de 
la structure d’une molécule inconnue. 


I. Analyse centésimale 

Elle permet de calculer le pourcentage des éléments C r H, N. Ces détermi- 
nations sont basées sur l'analyse des gaz provenant de la combustion 
totale du produit étudié. On en déduit la formule brute. 

Exemple 

Déterminez h formée brute d'un produit qui contient uniquement Ç H, 
N, O et dont banofyse a donné Ses résultats suivants : C : 55, 1 S ; 
H : 10,-19 ; N : S6 f 09 %, £e % d'oxygène est dors Calculé par différence, 
La formule brute est du type n(C 6 H b O t IN d ) avec a, b r c et d entiers. 

Le plus simple est de prendre <î = 1 car les atomes d'azote sont généra- 
lement peu nombreux. Si on trouve pour a, b. c des valeurs fractionnai- 
res, on en déduit alors qu'il existe plusieurs azotes dans la molécule. 
Soit M ta masse molaire, si d = 1 on en déduit 
14 = 16,09 M x 100-' M =67, 

]2a - 55,18 x 07 x 100' 1 => a - 4 ; de même, on détermine b = 9 
etc= L 

La formule brute est du type n(C,H g QN} J pour déterminer n il faut con- 
naître M. 

A partir de fa formule brute, on détermine le nombre din saturations, 
c'est-à-dire le nombre de liaisons multiples et de cycles. Dans ce but, on 
transforme la formule brute en remplaçant les éléments monovalents par 
de l'hydrogène, les éléments divalents par CH 2 , (on peut aussi supprimer 
les divalents), les bivalents par CH et les quadriva lents par C. 

Si l'on obtient une formule brute du type C n H în ^ le produit ne comporte 
pas d J în saturation. 

1 insaturation pour C n H^ 2 pour . . 
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IL Résonance magnétique nucléaire (RMN) 

La spectroscopre de RMN utilise les propriétés magnétiques des royaux 
de certains isotopes de spin non nuis. Les principaux types de spectres 
sont ceux du proton ’H et du carbone ,S C. Les spectres de 1 H-RM N sont 
les plus simples, ils tou missent trois principaux types de renseignement : 

- Le déplacement chimique qui caractérise la position du signal dans le 
spectre apporte des renseignements sur l'environnement des protons. 

™ L'intégration permet de déterminer le nombre de protons qui corres- 
pond à chaque signal. 

- Le couplage reflète les relations entre les groupes de protons (voisi- 
nage). 

Les applications de la RMN se développent constamment avec l'augmen- 
tation de la puissance des appareillages, l'outil informatique et les 
méthodes multidimensionnelles. 

A. Principe simplifié de la RMN du proton : T H- RMN 

Les noyaux des atomes d'hydrogènes se comportent comme de petits 
aimants car Us possèdent un moment magnétique de spin. Les vecteurs 
champs magnétiques associés aux noyaux sont dirigés dans toutes les 
directions de l'espace. L'application d'un champ magnétique puissant H 0 
à une population de protons entraîne l'alignement des vecteurs champs 
magnétiques des protons selon deux directions ; l'une parallèle au 
vecteur 1-^ (protons de spin +1/2 ) l'autre antiparallèle à ]-[ ü (protons de 
spin - 1/2), Ces deux orientations sont d'énergie voisine et donc d'abon- 
dance comparable. 

Lappûrt d'énergie Aî = hv à un tel système entraîne l'excitation d'une 
partie des protons d'état de spin + 1/2 au niveau - 1 /2 . 

Le retour à l'état initial des protons excités est dénommé relaxation. Selon 
l’environnement, les protons absorberont pour des valeurs d'énergie 
différentes. 



Fig. 7.1. 
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B, Déplacement chimique 


Des protons de même environnement ont le même déplacement 
chimique ; ils sont dits équivalents- 
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1 r Échelle des déplacements chimiques 

L utilisation d'une échelle en fréquence ne serait pas d'usage facile car, 
pour un même proton, cette fréquence varie selon la nature du spectro- 
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graphe utilisé. Ûn préfère l'echelle en ppm (partie par mi lion) qui est 
définie ainsi. 


V., 

fi, — déplacement chimique du proton H,. 

v, == fréquence d'absorption de H h 

v 0 - fréquence d'absorption de la référence. 

Les protons de la plupart des molécules absorbent entre û et 15 ppm. 

2. Référence : je tétraméthylsylane TMS 

Lé tétramèthylsylane possède 12 protons équivalents. Il donne donc un 
signal unique et intense. Les protons du IMS ont un déplacement 
chimique différent de ceux des molécules usuelles. Enfin, c'est un produit 
volatil aisément éliminé de l'échantillon. 


CM a 

I 

CH a — S! - CH 3 
I 

CH-* 


Fig, TJ, 

SEruriune du IMS. ctalor 
interne-. 


3. Échantillon utilisé pour effectuer unE RMN 

Les spectres de RMN sont réalisés en solution diluée (1 à 2 mg) du 
produit étudié dans G r 5 mL de solvant. Afin d'éviter que les signaux du 
solvant ne masquent ceux du produit étudié on utilise des solvants deuté- 
riés ne contenant pas de protons (le deutérium ti ' absorbe pas en RMN) 
tels que CDCl* (deutérochloroforme) ou 0,0 (eau lourde). 

On peut souvent récupérer après enregistrement du spectre le produit 
contenu dans le tube de RMN, 

4. Valeurs des déplacements chimiques 

Les déplacements chimiques approximatifs pour une série de protons 
sont indiqués ci-dessous. 

Les protons présents sur des hétéroatnmes peuvent absorber dans des 
zones de déplacement chimique plus larges que celles de protons situés 
sur des carbones. Les déplacements chimiques varient pour ces protons 
en fonction de la concentration du produit étudié et de la nature du 
solvant. 

Ex.: ROH fi - 2 à Ë ppm ; RCOQH S - 10 à 14 ppm ; NH 5-2 4 7 ppm. 

5. Interprétation du phénomène de déplacement chimique 

Le champ H reçu par un proton présent dans une molécule diffère du 
champ ]-[ a émis par l'appareil. Les électrons de liaisons constituent des 
écrans qui atténuent localement le champ. 

Donc une densité électronique élevée autour d r un proton sera un écran 
efficace. Un champ magnétique élevé sera nécessaire pour que ce proton 
absorbe. Le proton est dit blindé : il absorbe â champ fort. 
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Inversement s; l'écran est faible, le proton est dit déblindé : il absorbe à 
champ faible. 

Ex. : comparaison du déplacement chimique <tu méthane avec celui des 
dérivés chlorés du méthane. Examinons d'abord le cas du chlüroméïhane. 
L'atome de chlore étant inducteur attracteur, la liaison C-CI est polarisée. 
Cette polarisation se transmet, en s'atténuant aux liaisons voisines. Il en 
résulte une diminution de la densité électronique et donc de l'écran au 
niveau des hydrogènes. Un champ plus faible que pour le méthane 
permet aux protons de CHjCl d'absorber. 

i 


h allai + | de Si 
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L'accumulation des effets inducteurs attr&cteurs des halogènes dans 
CHjClj et dans CHO, entraîne des absorptions à champ encore plus 
faible. 

D'une manière générale, les groupements attracteurs dèbl indent les 
hydrogènes situés à proximité. 

Inversement, les substituants donneurs blindent les protons à proxi- 
mité- Ainsi, le silicium moins électroriégatif que le carbone blinde les 
protons du TM S. 


C Intégration 

Dans un spectre de RMN r la surface comprise sous chaque pic est propor- 
tionnelle au nombre de protons qui correspond à ce signal. 

Cette surface est mesurée par l'appareil lorsque [ J on enregistre le spectre 
selon le mode intégration. Dans l'exemple du spectre de la 1-chloro- 
propan-2-one, (Intégration du pic h 5= 2 ppm est une fois et demie celle 
du pic è fl ppm. 



Fig. 7.5. 
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D- Couplage 

Considérons le cas de deux protons ayant des environnements différents 
(protons in équivalents) et portés par deux carbones voisins. Chacun des 
deux protons ne se présentera pas sous forme d'un signal unique mais 
d'un signal multiple ; doublet. Ces deux protons sont dits couplés entre 
eux et la distance séparant les pics constituant les doublets est la cons- 
tante de couplage, notée J, elle est mesurée en Hz. Le déplacement 
chimique de chacun des protons se situe au milieu des doublets. 


Fig. 7*6. 

Couplage de 2 protons iné-qui- 
ralmta. 
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1. Interprétation 

NOUS avons vu que les noyaux des protons se comportent comme de 
petits a!maril& qui peuvent avoir deux orientations possibles. 

Dans environ la moitié des moFécules, les vecteurs champ magnétique 
des protons H ft seront dirigés dans le même sens que H<j et Tes protons H t 
situés proches de H A recevront un champ magnétique supérieur à celui 
appliqué par l'appareil. Inversement, dans l'autre moitié des mqlécutes, 
les vecteurs champ magnétique des protons seront dirigés dans le sens 
inverse de ]-[ D et les protons H, situés proches de H A subiront un champ 
magnétique inférieur è celui appliqué par l'appareil. En conséquence les 
protons H, recevront pour deux valeurs l'énergie électromagnétique pour 
lesquels ils absorbent 

Le couplage s'atténue avec le nombre de liaisons séparant les protons 
couplés. On note singulet (s) un signal unique (non couplé), doublet (d) 
signal double, triplet (t) signal triple, quadruple! (q) signal quadruple, 
quintuplet (p) multiplicité de 5, hexuplet (h,) multiplicité de 6. 

Cas de deux groupes de protons couplés en tre eux, 

Ex. : le t, 1,2-trichoroéthane. Ce spectre est d'abord interprété en Considé- 
rant les déplacements chimiques et les intégrations, 


Fig. 77. 
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Interprétation du signal (triplet) multiple à 5 r 6 ppm : 

chaque proton du CH, peut prendre deux valeurs de spin, il y aura donc 

trois populations de molécules 

- molécules où les deux protons seront de spins - 1 p ; 

- molécules où l'un des protons sera de spin - ] p et l'autre de spin +1 p 
; Ce deuxième cas est de probabilité double. 

- molécules où les deux protons seront de spins +1/2, 

En conséquence le proton CH absorbe pour trois fréquences différentes. 

■ On constate que lorsque un premier groupe de proton est couplé par 
la même constante de couplage avec n protons, Je signal du premier 
groupe de protons apparaît sous forme de n+ 1 pscs. 
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Ainsi, dans le spectre du bromure d'éthyle, le signal du CH 2 est un 
quadruplet à 3 r 4 ppm, Ce CH., est en effet couplé avec trois protons dont 
Les spi ns sont répartis en quatre populations. 
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Fig. 7.8. 

Exemple du bromure d'ëlhyle. 


De même, le bromure d'isapropyle (2 -brome propane) se présente sous 
forme d'un septuplet à 3,4 ppm (le proton situé sur le carbone portant le 
brome est couplé par la même J aux six protons des méthyles) et d r un 
doublet vers 1.2 ppm. 

Seuls des protons Lnéquivalents et proches sont couplés entre eux. 

Ainsi, le spectre du 1,2-dicloroéthane ne comporte qü J un seul signal alors 
que le i-chloro-2-fluoroéthane comporte 2-triplets avec une faible diffé- 
rence de déplacement chimique. 


2 , Valeurs des constantes de couplage 

Les valeurs sont données en Mi car le couplage ne dépend pas de l'appa- 
reil utilisé. 
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- Protons éthylèniques ; 


H ^ ç 

Jl "" ' H Fig. 7,9, 

Printip-alo oonitinte) de tou 

J =0-2 Hz J = 5- fl Hz J = 12 -17 Hz pH&es, 

La mesure de la constante de couplage permet de connaître la configura- 
tion d'un éthylènique. 


E. Échange isotopique 


Les protons portés par des hétèroatomes sont susceptibles d'ètre 
échangés. Les liaisons hydrogènes facilitent les échanges de protons 
entre les molécules. L'addition d'un excès de D 2 Q à l'échantillon entraîne 
la disparition du signal du proton échangeable et à l'apparition d'un 
signal à environ 5,5 ppm dû à HÛO. Il faut remarquer que dans la plupart 
des cas, les protons portés par des hétéroatomes, ne couplent pas avec 
ceux des carbones voisins. Les signaux des protons portés par des hèté- 
roatomes se présentent souvent sous forme de signaux larges. 


ft-Û-H * D-Û-D — ► ft-D-D t H-O-D 

Fig. 7,10. 

Êdunge iïDtDppqvt. exemple 
d'un ak<wL 


III. Infrarouge 

A. Principe 

Le rayonnement infrarouge induit des mouvements des atomes les uns 
par rapport aux autres. On distingue deux types de mouvement des 
atomes, us liaisons sont assimilables à des petits ressorts. 

- Les élongations des liaisons : vibrations de valences. 

- Les déformations des angles des liaisons. Ces dernières donnent lieu à 
des aspects complexes difficilement interprétables, caractéristiques de 
chaque produit qui constituent ainsi la zone des empreintes digitales. 

On s'intéresse donc uniquement aux absorptions dues aux élongations 
des liaisons. Les spectres IR indiquent la nature des fonctions 
présentes dans une molécule. 

B, Principales absorptions dues aux élongations des liaisons 

L'échelle des spectres IR est exprimée en nombre d'ondes, 

La conjugaison abaisse d'environ 20 crtr 11 Ee nombre d'onde d'absorption 
des fonctions conjuguées {cétones ot-èthyléniques..,). 

Les fonctions associées par liaisons hydrogène donnent des absorptions 
intenses, 
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vibrations do val&nee vibrations de délbrroalNîn 

élongations des halsoia 

fîg.TJï. 

Dèfitiitloii du mire <1“ tir de v' et 'échelle des spectres ItL 


Doublé* liaisons 


v c = o 

1650 

Triples hoisons 

V 

C = C - 
2200 

oeéfy Unique 
$anplüe liaisons 

V C - H 
2BOO-31ÜO 


V 

c = o 

172fM730«t« 

1720 aldéhyde. céione, acide 
1 670 orr de 


V 


C — CH 
2100 


r y' 

Û-Hi M — H 

3200-3600 


v 

C=N 


2250 

nitrite 


V = C - H 


3300 


Hf. 7.12. 

PrïiKifHln ehscriJliflnSi dun 
auxikngitloitîd'ellaiJDfi 
t-iprirtiéei mi air 1 . 


C. Étude de la liaison hydrogène en IR 

Llabsorptiûn due aux liaisons hydrogêne-hètéroatame est souvent 
complexe. Dans l'exemple des alcools, on observe en fart deux absorptions : 
une large due aux 0H associées par des liaisons hydrogènes et une fine due 
aux OH non associés par des liaisons hydrogènes (OH libres). 

El existe deux possibilités pour l'établissement d'une liaison hydrogène ; 
les liaisons intenrnoléculaireset les liaisons Entra moléculaires. 

LTI R permet de différencier ces deux types de liaisons en enregistrant des 
spectres à des concentrations différentes- En effet, l'augmentation de la 
dilution de la solution de la substance étudiée diminuera les possibilités 
d’associations par liaison hydrogène intermoléculaire. En revanche, la 
variation de la concentration n'affectera pas une liaison hydrogène Entra- 
moléculaira. 


Tiqht 


m; 
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vi' en cm -1 A COD 


3 50Ü 3 000 

1 i 



Fig. 7.1 ï. 

Représentation de la partit dii 
spectre IR qui correspond a 
l'afcsc-rplinn delà fonction 
aient. 


IV. Ultraviolet (UV) 

La spectroscopie ultraviolet est pius un procédé de dosage qu [J une 
méthode de détermination des structures. 

A. Principe 

Le rayonnement ultraviolet est un rayonnement très énergétique, de 
courte longueur d'onde. Le rayonnement UV est capable d'induire le 
passage d'un électron d'une orbitale liante dans une orbitale antiliante. 
Les absorptions UV d'une molécule sont définies par deux paramètres : 

- Àmax : longueur d'onde d'absorption maximum qui indique la position 
de l'absorption dans réchelle des fo rigueurs d'onde; 

- £ : coefficient d'absorption moléculaire qui représente lintensité de 
l'absorption mesurée à üLmax. 

uv v i b le ir 


200 


400 


aoo 


Fig. 7.14. 

itMerJwîptttrttUV, 


B. Application quantitative de l'UV 

L'UV est couramment utilisé pour les dosages de médicament ou comme 
procédé de détection associé aux techniques chromatographiques, Qm 
applique la relation de Beer Lambert. 


Ftg. 7.15. 

Relation de Béw Umfcert. D 
dçmilÊ optique; ^ itilçfisité du 
rayon inadenf, I ïnlefiVté après 
traversée d» la cuve, {- Imi ju eur 
de la cuva en an, c = concentra- 
lian de la molécule' en malel'l 


D = log 


.£.C C 



cuve- 


contenant 


la saution 


du produit 


1 
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C Relation entre le maximum d'absorption et la structure 

La transition d'un électron d'une orbitale liante dans une orbitale anti- 
liante ne peut se faire que dans des orbitales de mime type. 


1 . Spectre UV de ['éthylène 

La transition entre les orbitales o et n'est pas possible car elle 
demande trop d'énergie. En revanche, si on apporte une énergie AE, elle 
permet le passage d'un électron de l'orbitale w dans l'orbitale ic 4 . Un 
rayonnement très énergétique donc de très courte ?^e&t nécessaite. 

2. Spectre UV du buta- 1 ,3-dïène 

Si l'on considère le système rt du butadiêne, la différence d'énergie AE-j 
est plus petite que AE n , car la conjugaison stabilise l'orbitale n*. Le 
passage it 3 -* k* demande moins d'énergie, e est également augmenté- 


es* 



À,= t75nm 
éitiylène 


jL 

Anergie 


*«* 



X 3 = 220 fim 
butadiêne 


A E- h V-tl — 


AE a < AE, =J> l a > fc, 


Fig. 7*16. 

PïSMÇf d'un tlrttron d'une 
erbttak lianlc dam «ne mtr* 
taie antilianlt ; ténerpe varie 
comme l'inverse de la langueur 
<T onde. 


J. Les molécules colorées 

Voir également les slructures des colorants dans le chapitre 30. 

Ce sont des produits possédant des structures conjuguées : noyaux 
aromatiques porteurs de groupement conjugués avec les noyaux aromati- 
ques. La différence d'énergie entre une orbitale liante et une orbitale anti- 
liante est alors faible. 

Si Àmax devient suffisamment grande pour qu'elle se situe dans le 
domaine du visible la molécule apparaît colorée de la couleur complé- 
mentaire à celle absorbée. Les coefficients d'extinction moléculaires 
sont élevés. 

La couleur complémentaire est celle qui est opposée à 9a longueur 
d'onde d'absorption dans le triangle des couleurs (Fig., 7.17). Ainsi le jih 
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carotène, qui comporte un large domaine de délocalisation électronique, 
absorbe dans le bleu (Xmaj(= 450 nm, e = 140. 10*) et apparaît orange. 



Fig. 7. TI 

□ans le trianjle dét ccwkurt. 
iat cutam wrlf, muge rt 
bleue 0 *ecup««iI Ih tammrb. 



Fig. 7.18. 

B'tprtSpnlJlipn du |J‘(arottiK. Les doubles liaisons saut tourtes de confia uratiois L 


Le plus souvent les colorants possèdent des groupements conjugués avec 
une structure aromatique de taille relativement limitée. Ces groupements 
sont appelés chromophore, ce qui signifie n porteur de la coloration *. 
Cependant, en toute rigueur, on doit considérer que fa coforation est due 
à l'ensemble du système conjugué. 


POINTS CLÉS 


► £n KM N, les noyau* des atomes absorbent en des positions différentes du spectre selon leur 
environnemenL Leur position dans le spectre est nommée déplacement chimique et est noté 
5. Des atomes qui Ont exactement le meme environnement sont dits magnétiquement équivalents; 
ils ont le même déplacement chimique (leurs signaux sont superposés). 

► Les protons absorbent pour 0 < fi c 15. La référence interne est le tétraméthyisilane à = □. 

► Les protons inéquivalents situés sur des carbones voisins sont couplés; ils apparaissent sous 
forme de signaux multiples, Lorsque lés constantes de couplage sont les mêmes, un groupe de pro- 
ton couplé à n autres protons apparaît sous forme de n + I signaux. 

► En infrarouge, cm observe les Fonctions principales des molécules. Ainsi, le groupement cabonyle 
des célones absorbe é v r = l 720 cm En ce qui concerne la fonction alcool, an observe deux 
absorptions : la fonction -alcool liée par liaison hydrogène se caractérise par une large absorption de 
3 200 à 3 400 cm -1 et par une absorption fine à ï SGD cm -1 due aux fonctions alcools non asso- 
ciées par liaison hydrogène. 
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E NTRA INEMENT 


1 1 Paris f , 2000, 

Les produits A el B col la même formule brute, ils sont Formés de carbone, d'hydrogène et d'oxygène, Leur masse 
mofoculflire est 1 te, L'anal/se centésimal de A » damé le résultat su^ani ; C = 50, S5 % .: H =■ B, 50 j On prendra : C = 
12, H = 1 et 16. 

Les spetïies 1^ de Aél de B sont sérrtolablrt et présentent deux absorptions pnocipaïes : 1 730 cm et 3 200-3 600 cm '. 
Donnes les formules de A et de B. Si l'une (ou les deux) est (sont) chirale(s), représentez en différenaatton de liaisons., 
uniquement rênamigmère qui présent# yn centre chiral de configuration R. Interprétez tes absorptions Ifl de* et de B 



876543210 
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■15. 




M 


L* signal à 3.2 ppm 
se déplace per addition 
de 0 2 0 
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2, Paris s P ïmï. 



L I | I I I I | I I I L | I I I I [ I L I I I I I I I I I I I I | I I I I | I I I I I I I I L I I I I I I I I I I | I I I J | I I I L | I I I I M l | l I I I H I I M M I I > 

4,ï 4J0 A A îV llï Mi A A A ï.ï 3X> A IJS l!+ 1.1 Ifl m 


S, Paris 5, 2M7 r 

à quel pfoduil de formule brute C.H^rO, correspond le spectre de HMK représente ci-dessuus. En en note une 
absorption à /= 1 730 air 1 . 
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Mécanismes P 
des réactions I j 
en chimie organique 


I. Cinétique des réactions 

II, Intermédiaires de réactions 

III, Diagramme énergétique de réaction 

IV, Classement des réactions 

V. Mécanismes de quelques réactions 

VI. Basicité nucléophilie 

la connaissante des mécanismes des réactions est essentielle à la 
compréhension des réactions ch inniques et biologiques. Divers outils four- 
nissent des éléments utiles à leur connaissance. Les deux principaux sont 
E'étude de la cinétique et de 5a Stéréochimie des réactions. L’utilisation 
d J isotopes et l'étude speclrale d'intermédiaires ont été souvent réalisées. 


L Cinétique des réactions 

A. Ordre des réactions 

t . Définition 

Considérons le cas très général d'une réaction opposant un nombre a de 
molécules du réactif A à un nombre ïi de molécules de B conduisant é la 
formation de c molécules de produit C et de d molécule de I>, 

On détermine expérimentalement en faisant varier fa concentration des 
réactifs une équation de vitesse qui est de la forme : 

V = k[A] m * [B]"' 

k = constante de vitesse de la réaction 

L'ordre des réactions est la somme m + n des exposants. 

Selon les réactions, m + n est égal ou différent de a + b. 


2 . Exemples et signification pratique de l'ordre 
des réactions 

Réaction d'ordre 2 (bimoléculaire) : action d'une solution alcaline diluée 
sur un halogénure primaire. 

On constate expérimentalement que 5a vitesse est de la forme ; 

V = k [CHj-Br ] 1 x [HO ) 1 

On en déduit que la réaction ne comporte qu'une seule étape. 


Tiqm 
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HjC Br + NâOH 
dilué 


NbBt + H.C-OH Rg . a i . 

Bilan d'une réaction d'ordre 2. 


Réaction d'ordre 1 (monomolÈtulaïre) : a dion d r une solution alcaline 
diluée sur un habgénuire tertiaire. 

On constate expérimentalement que la vitesse est de ta forme : 

V = lk [ÇCHJjC-Bt] 1 

La vilesse de la réaction est indépendante de la concentration en "OH. 
(Sauf si celle-ci est nulle J. 

On en déduit que ta réaction comporte au moins deux étapes et seul le 
bromure de fert-butyfe est impliqué dans l'étape qui détermine la vitesse. 


GH* 

i 

H>c-C“ ni + NaQH 

I 

CH 3! dilué 


NnBr 


GH* 

I 


+ HjC — C “ ÛH 

I Fig. 8,2. 

" H ■ Bilan (Turf réaction tf ordre 1. 


Contrairement è ce que pouvait laisser penser la similitude de leurs 
bilans, l'étude cinétique montre que ces deux réactions impliquent des 
mécanismes radicalement différents. 

B, Facteurs modifiant la vitesse des réactions 

1. Influence de la température 

La vitesse des réactions augmente avec la température. Ainsi on chauffe 
des réactions trop lentes A ta température ambiante. Inversement 
certaines réactions, trop rapides et donc trop exothermiques lorsque Ton 
oppose les réactifs à température ambiante, sont réalisées à basse 
température. On évite ainsi des réactions secondaires : la réaction est plus 
sélective. 

2. Râle du Solvant 

On désigne par le terme de solvatation l'association du solvant avec un ou 
plusieurs des constituants d'un mélange réactionnel (réactif, intermé- 
diaires ou produit). Le choix du solvant est donc un élément essentiel. 

3. Influence du catalyseur 

Les catalyseurs augmentent la vitesse des réactions. Ils n' interviennent 
pas dans le bilan de la réaction : on les retrouve inchangés en fin de réac- 
tions (ils sont parfois susceptibles d J étre recyclés). Ils sont souvent utilisés 
en faible quanlité par rapport aux réactifs (quantité catalytique). 

Fig. 8,3, 

Réaction d'hydrogénation rataly- 
tique, le MtatyseiM est ai très 
bible quantité ; environ I/1Q DOD 
équivalents d'cthylcniquG. 


PU 

R— CH = CH, + Hi ► R— CH a — CH! 

OU NI .. 
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4. Influence de h pression 

La plupart des réactions sont réalisées à pression atmosphérique. Cepen- 
dant si Pun des réactifs est gazeux, l'augmentation de la pression peut 
faciliter la réaction. Ainsi, les hydrogénations cata lytiques difficiles, 
comme celles de noyaux aromatiques, sont réalisées sous pression. 


IL Intermédiaires de réactions 

Les intermédiaires de réaction sont des entités instables qui se lormçnt 
transitoirement dans les réactions. Ils peuvent être des molécules mais 
également des ions (cations ou a nions) ou des radicaux libres. 

A. Carbocations 

I. Formation 

Il existe trois principaux modes de formation des carbocations (en bleu 
daîr) : 


Br 









H 



H 



Fig, S.4. 

Fomu lion de urtocalleni. 


- Ionisation d'un dérivé halogéné ; clivage hétérolytique de la liaison 
carbone- halogène. 

- Protonation d'un alcool en milieu acide suivie du départ d'une molé- 
cule d'eau. 

- Proto nation d r une double liaison. Les deux électrons présents dans 
l'orbitale p de l'étlhylènique forment la liaison avec le proton, 

2, Structure 

Les carbocations sont hybridés sp 1 , la charge positive se trouve au niveau 
de l'orbitale p non hybridée qui est vide. 

Les carbocations sont stabilisés par les groupements donneurs d'élec- 
trons (+ r ou + M). 

Effets + M : la charge positive du carbocation allyle est répartie sur deux 
atomes, ce qui stabilise le carbocation. 



Cli i mie organique 



Fig. 8.5. 

Structure et sbMfslttan des 
tarlMHatiiHiî par d« effets + I 
ou 4 M. 


B. Radicaux libres 

Formation 

Les radicaux libres se forment par clivage homotyticfue à parties égales 
d'une simple liaison. Chaque atome récupérant un des électrons de 
liaison. 

Les électrons célibataires sont figurés par un point 
La formation des radicaux libres nécessite la présence de promoteurs de 
radicaux dont les trois principaux types sont r la lumière, la température, 
les peroxydes. 

Le carbone portant l'électron célibataire est hybridé sp\ L'électron céliba- 
taire se trouve donc dans l'une des orbitales hybridés. Les radicaux 
s'inversent rapidement selon l'équilibre ; 



Fig, &$. 

Formation structure et Habilite 
dei raditduz libm. 
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Les radicaux tertiaires sont plus stables que les radicaux secondaires 
eux-mêmes plus stables que tes radicaux primaires. Les radicaux libres 
peuvent être stabilisés par conjugaison avec une insaturalion comme 
pour le radical altyle dans ce dernier cas r le carbone radicalaire est 
hybridé sp J . 

C Carbanions 

I. Formation 

□ eux processus principaux conduisent ! des carbanions (en bleu) : l'ioni- 
sation des organo métalliques et l'arrachement d'un proton mobile par 
une base forte. 



/ / 



Fig. 8,7. 

Form jtion d« tiifrirÏOTtt. 


2. Structure 

Le carbone portant la charge est hybride sp ,F ou spL Les carbanions 
alkyles sont hybridés sp\ Ils s'inversent rapidement. 




Fig. 8.8, 

Structure H déslxjbiluatïui des. 
carhan ions par effets + L 


Ils sont stabilisés par les groupements attracteurs (effets - l ou - M) et 
déstabilisés j^r les groupements donneurs. Les carbanions alkyles 
primaires seront plus stables que les carbanions secondaires, eux- 
mêmes plus stables que les carbanions tertiaires. 

Le carbanion éunlate (hybridé sp J ) possède une charge négative partagée 
entre Je carbone et l'oxygêne. 

■ S 
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III. Diagramme énergétique de réaction 

A, Diagramme dune réaction en une seule étape 

- Les réactions ne peuvent avoir lieu que si l'énergie des réactifs est 
supérieure à celle des produits. 

- il est nécessaire d’apporter de l'énergie au système pour que 9a réac- 
tion ait lieu. Cette énergie est l'énergie d'activation (lïA), qui est géné- 
ralement de la chaleur. 

- Le maximum de la courbe correspond à l'état de transition. Les états 
de transition sont trop instables pour que leur* structures puissent être 
étudiées expérimentalement 



Fig. 8.9. 

Di agjranrn a d'une réarlmn en 
unt rj.tpr 


B. Diagramme d'une réaction en deux étapes 

Le diagramme d'une telle réaction présente un minimum relatif qui 
correspond à l'énergie de l'intermédiaire réactionnel. 


Dans l'exemple présenté {fig. 8. 10), EAjCEA, ce qui signifie que la 
seconde étape de la réaction est plus rapide, plus facile. Si ÊÀ 2 «< EA nJ 
la vitesse de la réaction est celle de Ha première étape de la réaction. 


IV. Classement des réactions 

Le classement repose sur deux critères ; 

- Nature du processus impliqué : addition, substitution, élimination, 
transposition. 

- Particule è l'origine de la réaction : 

* An ion s, particules riches en électrons qui recherchent des ion es pauvres 
en électrons auront un comportement nucléophile. 

» Cations, particules pauvres en électrons recherchant des zones riches en 
électrons auront un comportement èlectrophile. 

* Radicaux libres, 
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Fig, S, 10. 

DüagnriuTiE d'urc réaction en 1 
étape, 


V. Mécanismes de quelques réactions 

A. Additions radi cataires (A R) 

Les réactions radi cala ires comportent trois phases. 

1. Initiation 

La rupture de Ea liaison entre les deux oxygènes donne deux radicaux 
benzoyles. Les radicaux benzoytes se clivent pour donner des radicaux 
phémyles qui réagissent avec de laci-de bnornhydrique pour former du 
benzène et des radicaux brome. 


initialion 



radical benzine 

phényla 


ü 

c 

fi 

O 


Fig, 8,11. 

Formation de quelques radi- 
«uilora de l'înitiaimn. 




V/ 


2. Propagation 

La phase propagation correspond à la réaction proprement dite. Elle 
comporte dieux étapes successives La seconde forme le produit de la 
réaction et redonne des radicaux brome susceptibles de réagir sur 
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d'aol res molécules d'éthylénique Ce processus constitue une réaction en 
thaîne. 


propagation 

CH, —CH =CHj 
GH, — CH CHj-Br 

Fig. 8.12. 

tes 1 étapes de ta propagation. 



3. Arrêt (ou terminaison) 

La réaction radicalaire s J est développée, il existe une concentration impor- 
tante de radicaux. Les collisions entre les trois radicaux Tes plus abondants 
vont avoir lieu conduisant à des réactions secondaires. 

larmlnanson 

Br 

. i 

Br'+CHj— CH — .CHjBr Cht d — CH CHjBr 

CHj — CH — ChtBr 


fléactior»5 snoniairra rtsuttan- 
Ër ^ Br 1rs de collisions entre radicaux. 


* 

2 CH, — CH — CHjBf 


Br 


4. Orientation de l'addition : règle de Kharash 

La réaction est régiosélective car il se forme un seul des deux isomères a 
priori possibles à partir du propène. L'orientation de fa réaction est 
formulée dans la règle de Kharash ; dans les additions radicalaires 
d'hydraeïdes sur des éthylèniques. l'halogène se fixe sur de carbone le 
moins substitué (on peut dire également que l'halogène se fixe sur le 
carbone le plus hydrogéné). 

L'orientation de la réaction s'interprète par la stabilité du radical inter- 
médiaire, le radical secondaire est plus stable que le radical primaire, 
l'énergie d'activation est moindre, il se forme plus facilement. 


CH? — CH — CHj-Br \ CHj ■ — CH — CH ? 

Br 


Fig. &14 

Plus grand e stabilité des redi- 
tain porteurs de plus de grou- 
pemwb dtMineurt 
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B- Addition ionique 

^addition d'hrydracide sur un éthyléniqoe en l'absence de peroxyde est 
une addition électrophi ie (AE)., car elle est initiée par une particule élec- 
trophile : H + . 

Cette réaction comporte deux étapes, 

I. Étape lente : formation d r un carbocation intermédiaire 

La première étape est lente, elle conduit â la formation d'un carbocation 
par protonation de la double liaison. 

Fig, 8,15. 

FùrrndrlaM Ai firhùtdtiùn pür- 
twràu pim dt (paupementi 
alkylH. 



2- Étape rapide : fanion bromure réagit avec Ee carbocation 




\© 

C — CK, 


0 Br 




H 


H/ 

Br 


C — CH] 


rapide 


Fig, a.ie. 

Att^iie nuiléup lulé de t'anion 
bromure sur le urbotatiüfi. 


La vitesse de la réaction est déterminée par l'étape la plus lente, elle 
est d'ordre L 


3. Orientation : règle de Markovnikpv 

La réaction est régioséiective r dans les additions ioniques ètectrophiies, 
l'halogène se fixe sur le carbone le plus substitué. On obtient dont ainsi 
un produit isomère de position de celui obtenu dans des conditions radi- 
calaires. 



£ eFfets + 1 C — CK, 

J 

H 




> 


! ?£ — Crt, ® 
H 


T *Ter +1 


La protonation est l'étape difficile, l'étape lente de Li réaction, elle 
conduit à la formation d’un carbocation. La stabilité du carbocation 
intermédiaire détermine l'orientation de la réaction, il se forme le 
carbocation secondaire, stabilisé par deua effets -i- 1. 
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C. Trans-additron électrophi le du brome sur les éthyle niques 
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Fig, 8,17. 

Bilan die l'addhion ionique 
d'halogencs- sur un éthy^en ique. 


il s'agit d'une réaction en deux étapes avec formation d'un cation bromo- 
nïum intermédiaire. 

1. Première étape : formation du cation brom onium 

le cation btomonium est un ion ponté. Il résulte de la fixation du 
brome sur l'une des faces de Féthylénique. Le brome ne porte une 
charge positive car l'un de ses doublets a servi à former l'une des 
liaisons avec le carbone. 

Cette première étape revient à l'attaque d'un ion fir + : il s'agit donc d'une 
attaque électrophfle. 

Le plan défini par les deux carbones et l'atome de brome est perpendicu- 
laire é celui défini par les quatre hydrogènes, 


2, Réaction de l'a ni on bromure avec le cation brom onium 


L'ion bromure vient attaquer l'un des carbones du cation bromonium du 
côté opposé au brome déjà fixé car le brome est volumineux, il masque 
totalement la face de l'éthylénique sur laquelle il est fixé. 
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3. Stéréochimie de la réaction 


Ce$t une réaction detrans-additîon électrophile (TAE). 


Les deux groupes s'additionnent de part et d'autre de réthylénique, Afin 
d'étudier la stéréochimie de la tra ns-addition, considérons un éthylénique 
dont les carbones sont substitués par quatre groupements différents. 
Comme la molécule est plane, l'ion Br se fixe d'un côté ou de l'autre de 
F éthylénique, 

Le brome est volumineux : il occupe toute une face de l’éthylénique. Dans 
un second temps, l'ion bromure ne peut attaquer, en raison de l'encom- 
brement du brome déjà fixé sur l'autre face du cation intermédiaire. 
Lattaque de 3'ion bromure a lieu sur le carbone Ee moins encombré. Dans 
l'exemple présenté, on suppose que R 5 et R° sont plus petits que R 1 et R 3 
(si les encombrements étaient comparables, l'attaque se ferait sur les 

deux carbones). 

Dans tous les cas, il se forme donc un racémique sauf dans des cas parti* 
culiers où l'on obtient un seul produit achiral. 
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D. Substitution nudéophile d'ordre I : 5 N, 

13 s'agit d'une réaction en deux étapes (voir bilan fi g. 0.2). 

L'étude cinétique de la réaction indique que la réaction est d'ordre ] et 
que Seul fe bromure tertiaire est présent dans /'étape fente qui détermine 
fa vitesse de la réaction . V = k [tBuBr], 

l r Étape lente : ionisation de E'halogénwe conduisant k un carbocation 


Fig. 8.20. 
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2. Étape rapide : réaction du carbocation avec le nuciéopbjle 
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Fig. B. 2 I. 
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3. Stéréochimie de la SN, 

Lorsque le carbone porteur de l'halogène est dhirai r la SN, s'accompagne 
d'une racémisation. En effet, le carbocation Intermédiaire est plan. 
L'attaque du nydéophïle a lieu avec la même probabilité sur chaque face 
du carbocation. 
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E. Substitution nucléophcle d'ordre 2 r SN* 

Réaction d'un bromure primaire en milieu faiblement basique conduisant 
à un alcool (voir bilan lig. ô.l), 

T. Mécanisme de la SM, 

I ; — i 1 — 1 — 1 — 1 

La Cinétique ; V = k[CH t &r]{-OH] indique que la réaction ne comporte 

qu'une seule étape, le départ du brome et l'arrivée du nudéophite 
sont simultanés. C'est un processus synchrone. 

Le maximum du diagramme énergétique correspond à l'état de transition 
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Mécanisme de la SM r 




dont l'instabilité interdit toute étude structurale, 
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2, Stéréochimie de [a 5W ; . 


La stéréochimie de la SK 1 ., ne peut être étudiée sur les halûgénures 
primaires car iis ne sont pas chiraux. Certains halogênures secondaires 
donnent des réactions de SNj et peuvent ainsi servir a l'étude de la stéré- 
ochimie. 

Lors de la 5 N s , le centre chiral est inversé (inversion de Walde n). 
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Fig, fl. 34. 
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F. Élimination d'ordre 1 : E, 

Exemple de la réaction d'un bromure tertiaire en milieu faiblement 
basique : il y a parfois compétition entre SKI, et E,, La E, est une réaction 
secondaire parfois observée Jors de SW,. La E, à partir des haiogênures 
n r est pas un mode de synthèse efficace des éthyléniques^ la E 2 est plus 
appropriée. La cinétique est du premier ordre. La réaction comporte deux 
étapes. La première est lente et conduit è la formation du carbocation 
intermédiaire. Dans la seconde êtapej le carbocation perd un proton pour 
former l'éthylénique. 


CH. 



Fig, fl. 25, 
Mécanisme de la E r 


G. Élimination d'ordre 2 : E t 

1. Mécanisme concerté de la Ej 

Réaction d'un halogénure primaire secondaire ou tertiaire en 
présence d'une base forte, La cinétique est d'ordre 2. La réaction ne 
comporte qu'une seule étape. Le processus est synchrone ; le départ de 
l'halogène est simultané avec l'arrachement du proton par ta base. 
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2. Stéréochimie de la E 7 

Les deux groupements qui s'éliminent sont en position antipéripla- 
naire. La stéréochimie du dérivé halogène détermine celle de l'éthylé- 
nique. 



Fig. 3.26, 
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VI. Basicité nucléophifie 

Un réactif anionique peut se comporter comme une base ou comme 
un nucléophile. La base arrache on proton, Le nucléophile réagit avec 
les zones pauvres en électrons pour donner des substü utions nudéo- 
p hiles ou des additions nucléophiles. D'une manière générale, la réac- 
tivité est conditionnée par l'électron ègatwitè de l'élément qui porte 
une charge négative ou un doublet d'électrons appariés. Ainsi, les 
éléments les moins électronégatifs correspondent aux anions les plus 
réactifs, 


Certains réactifs anioniques se comportent à la fois comme des bases et 
comme des nucléophiles. 

Ex. ; MaOH diluée doit être surtout considérée comme un nudéophile. 

Les al codâtes tels que CHjÛNa et C 2 H 5 ONa se comportent selon le réactif 
auquel ils sont opposés soit comme des bases fortes ou des nucléophiles. 

L'encombrement au voisinage du süe anionique gène les attaques 
nucléophiles mais pas le comportement basique. Ainsi, le terbulylate 
de potassium (tBuÛK) est une base très forte mars n'est pas nudèO’ 
phile, 

^ammoniac et les amines ne comportent pas de charge négative entière 
mais un doublet d'électrons. 

^ammoniac et les amines primaires et secondaires sont surtout des 
nucléophiles; les amines tertiaires sont de mauvais nucléophiles, elles 
sont utilisées comme bases. 

NaNHIj, l'amidure de sodium, est une base très forte mais n'est pas 
nudéophife. 
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POINTS CLÉS 


► Létude de la vitesse des réactions (cinétique) est utile à la compréhension des mécanismes 
(déroulement) des réactions. 

► L'ordre des réactions est une grandeur expérimentale qui se déduit de ta variation de l'équation 
de vitesse en fonction de la concentration des réactils. 

► Lorsqu'une réaction qui met en (eu plusieurs réactifs est d'ordre I, ceta signifie que l'une des éta- 
pes détermine la vitesse de la réaction : ta vitesse de la réaction est approximativement celle de 
l'étape lente. 

► Lors d'une réaction en plusieurs étapes, ta vitesse de chaque étape est déterminée par la stabilité 
de l'intermédia ite réactionnel formé. En conséquence, lorsqu'une réaction est susceptible de former 
un intermédiaire stabilisé, elle sera rapide. 

► Les carbanions sont stabilisés par les effets a [tracteurs (- l r - M). Inversement, les radicaux libres 
et Les carbocations sont stabilisés par des effets donneurs (+ l, + M). 

► La réaction de substitution nudéophrie d'ordre l met en jeu un carbocation intermédiaire. 

► La substitution nudéophile d'ordre 2 est un mécanisme concerté (synchronisé). 

► Lors de l'addition du brome sur les éthyléniques, il se forme un ion ponté, le cation bromonium, 
dans lequel le brome est lié aux deux carbones de l'èthylénique de départ Latome de brome porte 
la charge positive. 

► Les bases fortes, telles que le fert-birtylate de potassium, entraînent des réactions d'élimination 
de second ordre E^ Les groupements qui s'éliminent sont a ntipériplana ire-s^ 

► Les réactifs anioniques peuvent se comporter comme des bases ou des nudéophiles. L'encom- 
brement au voisinage de l'atome négatif supprime la nudéophilie mais pas la basicité. 
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ENTRAÎNEMENT 


1. . !■ i.’ ■ • •■>•!£•■ ii*> icdgil jvüt ure so Jl c " dac de oiomliydi ojc *.i Icbscjr !c ci >. " absent» de peroxydes 

pour former le pmdun A. Scus l'acUan d'une sdulicn diluée d'hydroxyde de sodium, A conduit é E. 
tnterprétez stxn Forme de tableau* les spectres de RMN de A et de G. Quel le mécanisme de formation de A Quel est le 
mécanisme de formation de Ë, sachant que la vitesse de la réaction «i de la forme V- k[A] ? 
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Alcanes 



I. Définition, nomenclature 
IL Propriétés physiques 
IM. Propriétés chimiques 

I. Définition, nomenclature 

Ce sont les hydrocarbures saturés, leurs carbones sont tous hybridés sp J , 
ils comportent uniquement des simples liaisons C-C ou C-H. Ils ont pour 
formule brute 

On utilise le suffire * -a ne s», Les ramifications sont nommées comme des 
substituants de la chaîne la plus longue, 

IL Propriétés physiques 

- Les petites molécules d'al canes sont les plus volatiles. Les termes de C, 
à C* sont gaieux (butane : E « - 0,5 °C), Les alcanes de C, a sont des 
liquides et ceux à partir de C IH sont des solides. 

- Les alcanes sont insolubles dans l'eau, ils sont solubles dans les 
solvants organiques. 

- Leur pouvoir de dissolution est faible sauf pour les graisses, Ils sont 
utilisés comme solvants des vernis et peintures. 

- Densité < 1. 

[JL Propriétés chimiques 

A Combustion 

La combustion est l' oxydation complète des alcanes qui libère beaucoup 
d'énergie. Les alcanes sont utilisés comme carburants. 

û > Fig, 9,1, 

+ j nCÜj + (nt+1)H;;Û+ énarcjia Bilan ie la îombuslicn. 


fi. Halogénation radical aire des alcanes 

Les alcanes réagissent avec le brome et avec le chlore en présence de 
lumière UV, Ainsi la chloration radi cala ire du méthane conduit à un 
mélange de produits diversement halogèrés. Le produit monohalogéné 
est majoritaire, 

Comme toutes les réactions radicalaires, ('halogénation radicalaîne 
comporte trois phases. 

- La phase d'initiation où sont formés, sous l'influence des phoions, les 
premiers radicaux. 

- La phase de propagation comporte deux étapes ; elle correspond à la 
réaction radi calai re proprement dite. Le radical intermédiaire est Stabilisé 
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Ftg. 9.2. 

HalDjÊnaliùn radttalairt du 
métfian*. 


par les groupements donneurs et déstabilisé par les groupements attrao 
leurs, on forme ainsi beaucoup plus facilement le dérivé monosu bstrtué. 
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Fig, 9,3. 

MétanismE de la rncrocJilora- 
tien, 


- Lois die la phase d'arrêt,, il se forme des produits qui résultent de collision 
entre radicaux 

La réaction radicalaire est une réaction en chaîne; il se forme lors de la 
seconde étape de la propagation ie radical chlore qui a réagi avec le 
méthane Iûts de la première étape. 


POINTS CLÉS 


► Les alcanes, ou hydrocarbures saturés* ne comportent que des orbitales sp ! . 

► Ils sont surtout utilisés tomme combustible et réagissent en substitution radicalaire. 
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Hydrocarbures 
éthyfénîques 
ou akènes 




I. Définition 

If. Propriétés physiques 

III. Propriétés chimiques 

I. Définition 

Les êthyléniques contiennent au moins une double liaison, Les nnono- 
éthyléniques non cycliques sont de formule brute C„H In . 


II. Propriétés physiques 

-Volatilité voisine de celle des a Ica nés comprenant un même nombre de 
carbones. 

- Densité < 1. Ils sont insolubles dans l'eau r solubles dans les soldants 

organiques- 


llll. Propriétés chimiques 

En raison de leur caractère insaturé, leurs principales réactions seront des 
additions : addition d'hydrogène et additions éiectrophiies. 

A- Addition d'hydrogène 

L'hydrogène s'additionne en présence d r un catalyseur métallique éven- 
tuellement sous pression. 
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Cest une cis-addition : les deux hydrogènes Se fixent du même côté du 
plan de la double liaison. Lhydrogène ne réagit pas spontanément avec 
l'étbylènique, il faut un catalyseur qui est le plus souvent insoluble dans le 
milieu (d'où le nom de catalyse hétérogène). Les molécules d'éthylênique 
se fixent sur les particules du catalyseur. Les électrons it forment un 
complexe avec le métal. Cette complexation active la liaison vis-è-vis de 
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l'hydrogène. Comme une face de l'éthylénique est collée au mèraJ r tes 
deux hydrogènes ne peuvent s'additionner que sur la face libre de l'éthy- 
lénique. On obtient un racèmïque car le catalyseur peut se fixer d'un côté 
ou de l'autre -du plan de la double liaison. 
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Fig. 10.3. 
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B. Addition d'halogènes 

Cette réaction a été étudiée au chapitre fi. 

L'addition d'iode (indice d'iode) est utilisée à des fins analytiques notam- 
ment pour déterminer le degré d'insatu ration des huiles végétales. 

C. Addition d'acides 

Plusieurs réactions d'addition ont déjà été envisagées au chapitre 
* Mécanismes réactionnels 

I. Addition d'eau : hydratation des élhyléniques 

par action de l'acide sulfurique dilué 

U s'agit d r une réaction en deux étapes : 

- Première étape : formation d'un carbocation. 

- Deuxième étape : réaction du carbocation avec une molécule d'eau. 
L'orientation est déterminée pat la stabilité du carbocation intermédiaire, 
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Hydrocarbures éthyle niques ou akènes 
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Fig, 10J, 
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2, Addition d'acide hypochloreux 

Le mécanisme comporte d'abord la formation de l'électrophile CI* par 
protonation de KCIO, 

[^orientation de l'addition est ensuite déterminée par là Stabilité du carbo- 
cation intermédiaire qui réagit avec H^O. 
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Fig tO r 4b 

Hitort et mécanisme de reddition d'acide liypodilureuK. 




H 


Remarque : il semble que l'ron Cl 1 soit trop petit pour former comme Br 
un ion ponté. 
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D. Réaction d'hydrobo ration 

Le diborane réagit Mus forme de monomère BH, avec les éthyléni- 
ques pour former des alkylboranes. Le bore, moins électro-négatif que 
l'hydrogène, se fixe sur le carbone le plus négatif. 

On peut obtenir trois additions successives. 

Les alkylboranes sont ultérieurement transformés en alcools par réaction 
avec l r eau oxygénée. On réalise donc en deux étapes, une hydratation 
d'orientation anti-M&rkonikov, 

Lnydrobo ration est une cîs-addition. 

Les additions successives sont de plus en plus lentes en raison de 
l'encombrement stérique. Ainsi on isole facilement les di alkylboranes 
dont l'utilisation en laboratoire est plus aisée que telle du diborane, Le 
mécanisme d'oxydation des alkylboranes par l'a nion hydropéroxyde 
implique dans un premier temps l'attaque nudéophile de S'anion hydro- 
péroxyde dont le doublet remplit une orbitale vide du bore. Enfin, Je 
trialkyloxyborane intermédiaire réagit facilement avec l'eau car les 
trois effets -I des groupements alkyloxy s'additionnent, rendant ainsi 
l'atome de bore fortement électropositif. 
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E. Oxydations des akènes 


1. Action des pera rides 

Les pera ci des oxydent les éthyléniques avec formation d'époxydes (cycle 
oxirane). L'acide 3-chlaroperbenzaique (MCP B A) est le réactif le plus 
fréquemment utilisé. Le processus est concerté, tout se fait en une seule 
étape, on retrouve dans l'épokide la stéréochimie de léthyknrque do 
départ Cest une as-addition. 
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On obtient un racérrûque, le second énantiomère résulte de l'attaque du 
peradde sur loutre face de la double liaison. 


2. Réaction de cis-hydroxylation : permanganate de potassium 
en solution diluée 

3] se forme un intermédiaire cyclique très rapidement hydrolyse dans le 
milieu, Le flèche qui symbolise le basculement du doublet d'électron en 
direction du métal correspond é la réduction du métal. 
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Fig. 1Û ,7, Le mangarièsH est à l'étsl d'exydatun +£ 

Attion du permanganate Je potassium dilue ai à iroid. 


3, Réaction de cb-hyd roxyfetion ; action du tétroxyde d'osmium 
Réaction très comparable à celle de KMnO^ en solution diluée. 
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ïig. 10-B. L'osmium est à l'état d oxydation t 6 

Civhy(i™.ylation par le letamydc iftramium, 


4 r Coupure oxydative delà double liaison : action du permanganate 
de potassium concentré 

Il se forme deux cétomes si R' r ft 1 , R J et R 1 * sont * H. Si l un des substituants 
do la double liaison est un hydrogène, or n'isole pas l'aldéhyde correspon- 
dant car celui -ci est trop sensible à l'oxydation : il se forme un acide. 
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R' F* 

\ / KMnQ* concentra 

cr= C — 

/ \ ehSulïago 

rî R : ' 



F* 

/ 

+ O — c Fig, 10.9. 

^ Aslhsn dfc KMitQ, montré et à 

R dund. 


5, Coupure oxydative delà double liaison ‘ action de Itozone 

Les conditions sont plus douces que lors de faction de KMnG* concentré 
à chaud : il se tonne un aldéhyde dans le cas où l'un des substituants de 
l'éthylênique est un hydrogène. 


R‘ H 


S / 


c =c 
/ \ 

F= fl* 


1 ) 0 * 

S) Zn'H,Ü 


► 
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R 3 




mülûr'c-’.ids instable 


ozonide 


R’ 

/ 

O^-O-' 

/ \ 

,_c^ o/ o 

R 1 


Fig. 10.10. 

Réadmit (f ai«iùty«. 


Zn.'H.O 
►- 



l 


R 1 


+ 



Il se forme un ozonide. L'üzonide est décomposé en présence de zinc. (Le 
zinc est réducteur, iE réduit HjÛj), Cette réaction est très utilisée pour 
préparer des aldéhydes. 

F. Réaction de polymérisation 

Les éthyléniques sont facilement polymérisables par des mécanismes 
radicalaires ou acides. 

Ces réactions permettent d'obtenir des matières plastiques, les poly-éthy^ 
lénes comme les polystyrènes. Ces polymérisations sont également un 
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inconvénient : chaque fois qu'un éthylénique est traité en milieu acrde, il y 
a risque de destruction par polymérisation d'une partie de l'éthyiénique, 



Pelym^ftsatHwi p#r -catalyw ün te du ftyrfrve. 


Le carbocation formé par addition d'un proton sur une double liaison se 
comporte comme un électrophille, réagissant à son tour sur une autre 
molécule d'éthylénïque. 

G. Réaction de substitution radiculaire sur le carbone en n 
de la double liaison 

C'est une substitution radâcalaire, la réaction a lieu en phase gazeuse sans 
ionisation, L'étape d'initiation impliqué la chaleur comme promoteur de 
radicaux. En fait on utilise d'autres agents d'halogénation plus faciles à 
manipuler comme le W-bromosuccinimide (MBS). 

L'halogénation îadicalaire peut également être réalisée en a d'un 
noyau aromatique, Ainsi on peut préparer le bromure ou le chlorure 
de benzyie à partir du toluène. 
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Hydrocarbures, èthyléniques ou akènes 


In Morton 

&0Û “C m 

Br — Br m- 2 Br 


Propagation 




H — Bf 



Br* 


Terminaison 



Fig. 10.12. 

suhiUtuinMi ndkaWn e«idui- 
HPt su <lil«fiue nf^llyk. 


O 



NBS 

Fig. 10.13. 

Bilan de J'action du NÙ5. 


peroxyde 



A 

N -H 

St 

O 

stKcinèîiEdte 


POINTS CLÉS 


► Les èthylèniques. ou akènes, donnent des additions électrophrles ou des hydrogénations. 

► L'hydrogénation catalytique est une crs-addition : les tfeus hydrogènes sont Introduits simultané- 
ment sur la même lace de l'élhylénique. 

► Lors des additions d r hydfacides (HCl„ HBr) r on forme un carbocation intermédiaire. La stabilité du 
carbocation détermine le sens do i r additron. 
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ENTRAÎNEME NT 


t. Roueit, 1997 

Un bjfène de structure inconnue A ré^jl avec le permanganate de pntassium. en soferticn concentrée el en milieu acide 
pour donner naissance é un seul type d'acide carl^ascyliquc A. Le même composé A réagil avec le permanganate de 
powssium en solution aqueuse diluée peur engendrer C qui n'est pas un mélange d'énantioméres Donnez les noms et les 
formules de A, et C 

L Montpellier 199 S. 

Le {2Z)-bui-Z-ene soums é une réaction de bromation conduit au composé A. Parmi les propositions suivantes, lesquelles 
smi c»aaes 1 

I- Le réaction d'addition «t une .rmos-addition. 

2. La réaction d'addition esi une addition éledrcpïtile. 

3. La stéréochimie du composé A est ihréa. 

4.. te composé A forme un couple d'énantioménes- 

5. Le premier temps de la bromation ce* res pend a la lormslion d'un ion bromonium, 

A. 1,2,5 ; B. 1,3,4 ; C. 1 .2,3,4 ; D. 2.3, 4, 5 ■ E. 1,23,4,5. 
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Diènes 



h Réaction de Diels et Aider des diènes conjugués 
II. Aromatisation par déshydrogénation 
du cydohexa-M-diène 

1. Réaction de Diels et Aider des diènes conjugués 

Les diènes réagissent avec les éthytémiques activé selon une réaction de 
cyclo-addition. Le mécanisme cyclique concerté n'implique pas de charge 
mais résulte d'une interaction entre Tes orbitales frontières des deux réac- 
tifs, Les éthyléniques activés portent au moins un groupement mésomère 
attracteur. 



1 w 



-COOEl. -CM, SO^A 



Fîg. 11.1. 

Bilan et mstan iwnt de b lar- 
maüoii d'un dériv-é du qnk- 
tiEséne. 


il existe de nombreuses applications de cette réaction. Ainsi, le furane, 
molécule à faible comportement aromatique, réagit comme un diène. 
L'acétylène carboxylate de méthyle conduit à des dérivés du cydohexa- 
diène. 



Fig. lia 

■réaction dit r«ttfU« tiicar- 
hiiLflaté dt mdlifltjvHlt 


La stéréochimie des réactions de Diels et Aider est une cis-addition 
pour les deux réactifs. 
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II. Aromatisation par déshydrogénation 
du cyclohexa-M-dièno 

Le cydohexa- 1 ,4-diène s'aromatise facilement en présence d'un cataly- 
seur. Cette réaction est parfais mise à profit pour hydrogène; un autre 
réactif. L'abaissement de l'énergie de la molécule qui résulte de l'aromati- 
sation est le moteur de cette réaction. 



Fig, U J , 

DcstiydrogÉfirfiori du cydo- 
fiEtf-i,4'dièfie ni b-crucnc. 


POINT CLÉ 


► Les diènes réagissent pour donner des réactions de cyclo-additions. 
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ENTRAÎNEMENT 


1. Nancy, 199$. 

fiéadiofi de Diels et Aider entre le furane el l'acide malè-que, 
l'anhydride de l'acide maléique a pccr structure : 



La lormule? de Fur-ane eet présentée dan; le chapitre Jl. 


X Proposes:, i partit de matiètes premières simples, une synthèse du produit 


MeOOG 



H CDOMe 
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Alcynes 
ou acétyléniques 


I, Définition 

II, Propriétés physiques 

III, Propriétés chimiques 

I. Définition 

Les alcynes possèdent au moins une triple liaison (deux carbones 
hybridés sp), Lès mono-acétyléniques ont pour formule brute 
Nomenclature : suffixe -y ne. On distingue les * acétyléniques vrais », du 
monosubsïitués, et tes acétyléniques disubstitués. 

R — G = G- — H R 1 -CS G — R 2 Fig, 12.1. 


Acétyi Éniques. ™is et «étylé- 
riquts disubnitüM. 


II. Propriétés physiques 

Leur densité est inférieure à celle de l'eau. Ils sont solubles dans les 
solvants organiques Us peuvent être explosifs 

NI. Propriétés chimiques 

A. Réactions d'addition 

1. Hydrogène 

Selon la nature du catalyseur, on additionne une ou dieux molécules 
d r hydfogéne, 13 s'agit d'une ds-add<lion, 



al cène Fig, 12JL 
Réduction (Tes 


d ni n: B l 



Chimie organique 


2. Hydratation 


R— c=c — ■ H 


H s û 

htjSO^/HgfSO* 




C""*' 


CH, 


O 


R 1 - C— C — R' 

Fig. 12 J. 

Hydratation. 


HjÜ 

H 3 SOyHgSQ H 



R' 



R' 


O 


L hydratation des alcynes par une solution d'adde sulfurique diluée en 

présence de sels mercuriques conduit à dos cètones, excepté pour le cas 
de l'acétylène qui est hydraté en acétaldéhyde. Les acéty lé niques di substi- 
tués donnent des mélanges sauf si Fun des substituants est susceptible 
d'ètre conjugué avec la fonction cétoine. Si l'un des substituants est 
aromatique, on obtient la cétone conjuguée. 

B. Propriétés dues à la mobilité de l'hydrogène porté 
par le carbone hybridé sp 

L'hydrogène pOîté par le carbone sp est mobile (pKa — 25) ; l'électronéga- 
tïvité du carbone hybridé sp est élevée, ce qui stabilise Fanion résultant 
de l'arrachement du proton. 

Cette mobilité est utilisée pour obtenir les orgamométalliques acétyléni- ■ les ooéiylënSques 

ques (vo it chapi tte 1 4 & Grganométa lliques »). r ^0™ * mcc 

Se fuSfoie argent 
XCmç-Ag*. 



* nh. 


Fig. 12.4. 

Mobilité de l'}i>drn.E|éne acely- 
ItfiUjor- 


POINT CLÉ 


► Le proton porté par le carbone hybridé sp est mobile en raison de fëlectronégatiwilé élevée du 
carbone. 




Aicynes du acêtyléniques 
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ENTRAÎNEMENT 


1 P Comment préparer le (2Z)-but-?-ène 3 partir du pmpyne 7 

2. Strasbourg, lits B. 

Commenl. réàteét h Irdn&fcrmdUOn surviinlje : 
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Dérivés halogénés 



L Définition 

il. Propriétés physiques 

III. Propriétés chimiques 


I, Définition 

Les dérivés halogènes possèdent au moins un halogène sur un carbone. 
Sont exclus des dénués halogénés les chlorures d'acides qui seront 
étudiés su niveau des dérivés des acides. 



3-ftfomo-a-chlwopemane bromure d’allyle 

(dérivé dihalogéné géminé) 



Br 


bromure ce benzyle 


Ci 




Cl Cl 


X 

Cl H 


chlorure de vinyle 


1 .S-dibromoéltiane 
(dérivé diha Icgènè Vicinal) 


Fig. 13.1. 

Exemples de rm rrenclaîures -de dérivé halojén és. 


Crichbroètbyléne 


II. Propriétés physiques 

- Ils sont tous insolubles dans feau, solubles -dans les solvants organi- 
ques. Certains sont de très bons solvants comme le dichlorométhane,. le 
tnchloréthylène et le chloroforme. Ce dernier, très toxique, n'est pratique- 
ment plus utilisé. 

- Leur densité est > 1 lorsqu'ils comportent peu d'atomes de carbones et 
plusieurs halogènes. 

Ex. i CHCIj, d = 1 .50 ; CH^CIj d = l r 3. 
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111. Propriétés chimiques 

A. Substitutions nudéophîles des ma ri oha la gênés saturés 

1. Mobilité comparée des halogènes 

La vitesse de réactions des dérivés halogénés saturés dépend de l'halogène 
selon l'ordre R-l > R-Br > R- Cl > R-F, Ce résultat peut paraître paradoxal 
dans la mesure où la polarisation de Ea liaison C-X est fonction de l'électro- 
nègativité : F>Cl>Br>l. On interprète l'ordre des réactivités par l'effet induc* 
tornère qui traduit l'accroissement de la polarisation de la liaison C-X lors 
de l'approche du nudèophile. La liaison C-l se polarise fortement à mesure 
que le nudèophile approche Ce qui n'est pas le cas pour la liaison C-F. 
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Interprétation des différences 
de vitesse de réactions des 
halpgÊiiés dans las SN. 


1. Mécanismes 

Il dépend de Ea nature du squelette carboné- Les dérivés tertiaires 
donnent des SN^ les primaires des 5N 2 . Les secondaires donnent soit des 
SW, soit des Sl\l 2 soit un mélange des deux évolutions. 


3, Principales réactions des dérivés halogénés 
Bilan général : 



© 

1 

R-Sr 

0 

ï 

^ R-Y 

0 

S / 

CCOE! 

* 

NC 

RO 

H - N 

Z 

Mure 

cyanure 

■Ncoolate 

N, 

amine 

© ■* 

Cooét Fig. 13.3. 

matonate Principal es réactions de sufrsti- 


non encombré 


tutioris rwcléoplirJes, 



Dérivés halogènes 


n 


Les amines bien que ne possédant pas de charge négative sur ['azote sont 
de bons nudéophlles. 

L J ion cyanure et l r ion rodure sont de très bons nudéophiles. Ce dernier est 
souvent utilisé pour augmenter la réactivité d'halogènures peu mobiles 
selon le schéma, 


© 

1 ton miciàcprnl& 

0 

l (sqn nudfiqtuga 

R-l 


Nul 

^ \v© 


R’CI 

Y© 

R-Y 

Fig, 11.4, 

Au£mefilBti«i du rende ment 



de la SN par fomalinn inter- 


sn directe ditfK* 

méd iaire île dérivés iodes. 


B, Éliminations dans tes mono halogènes saturés. Règle de Zaitsev 

Les bases fortes réagissent avec les halogénures possédant un hydrogène 
sur le carbone voisin de l'halogène selon le mécanisme Ej 
Les bases faibles donnent avec les halogénures tertiaires des réactions de 
types E, (en compétition avec le processus SN^. 

i le remue * pfos 
substfué i signifie Que fo 
dftubi* fcuian porte te 
plus de süi'srrïuijri'is 
offres pué l'hyiirogt'iié. 


Dans ces éliminations E ou E, rorientation suit La règle de Zaitsev : il 
se forme rèthylènique le plus substitué. 


H ,C^ ^CH, 

C — o 

/ \ 

H à G H 



mqjorilair& 

0 

+ BH +X 


tninorltore 
ou abEent 

Fig. 11.5. 

ou uô Orientation dt l'èliTrtinHijiii 
+ * * selon laitHV. 


C. Halogénures vinyliques 

1. Absence de mobilité des halogénures vinyliques 
dans des conditions de substitution nucléophïte 

Les halogénures vinyliques ne donnent pas de SN car Thalogêne est 
conjugué avec l'insatu ration. 
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Chimie pr^nique 



L effet +M de l'halogène, en compétition avec l'effet -l r s'oppose b la 
mobilité de l'halogène. La liaison GX dans les dérivés vinyliques est plus 
courte et plus solide que dans les halogénures saturés. 



kJ 


^ — — — f 


'cf? 

l/t 


0 


s On êgafem&iï 
axp, r ;rr;e' fe même 
pnéncméne en évxjuant 
tHectranégatrvffé du 
türiûiîï.' Sp-' > sp' çbr 
d« rn>iuf b pubrjiaibf r de 
h ifovSDfî. 


Fig, \y 6, 

Formel mésomtm des hatagé- 
nurn vinyliques. 


2. Élimination 

Sous l'action de bases très fortes (conditions énergiques), les dérivés 
halcgénés vinyliques donnent des acétylénFques- 


H R 

\ J 

c—o 

S \ 

H CI 



H — C= C — R + 
+ NIHj 


NaCl Fig. 13.7. 

Élimination difficile avec les 
tsalogénurei vinyliques. 


Une réaction comparable est obtenue par action de la potasse concentrée 
et à chaud, 

D. Halogénures al lytiques et beniylîques 


Les SN sont très faciles : ils réagissent rapidement par un mécanisme 
SN 3 au par un mécanisme SIM r 


Dans le cas où Ee nudèophile est peu réactif, on observe une 5 N,. Si le 
nudèophile est très réactif, on a plutôt une 5N 2 (le solvant influence 
également la nature du mécanisme), 

Lorsque le mécanisme est une SN r , il y a formation d'un -carbocation inter- 
médiaire. Le carbocation est stabilisé par effet 4M. Les halogènures bon zy li- 
gues dont le noyau aromatique est substitué par des groupements à effet 


Br 

bromure 
d'al yle 
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Br 


SN. Ou SN; 



chlorure do Uitvio 


Fig. 13 Jl 

SubilituliDHi luci les des halogénures üllyli-qucs et bcmyliquci. 




Tiahl 


trial 




ç. UAWOH l-s [i>rtrc3f* ri?HiJC^f PJ upi-iî*4 


Périvés halogènes 


n 


+M sont les plus réactifs. Le chlorotriphènylTnéthane ( chlorure de trityle) est 
particulièrement réactif en raison de la -délocalisation de la charge positive, 

Ë. Réactions d'élimination des dérivés dihalogénés 

J. Deshydrohalogênation 

L'élimination d'hydracide (t-EX), conduit d'abord è un dérivé vinylique qui 
peut éventuellement subir une seconde déshalogénation en présence 
d'une base très forte (NaNH ? ou tfiuOK.). Les mécanismes sont des 



Fig. U,fc 

PHhyidretijlûjgéfutiQii dw 
dvbJilogértès géminés un vlci- 
w 


2. Déshalogénation 

Les 1 , 2 -dibiomoalcanes, sous l'action de imt conduisent aux éthylént- 
ques. Il se forme vraisemblablement un organométallique- Les 1,5-dibro- 
moa Ica nés forment des cydopropanes &ous l'action du zi nc. Le carbanion 
organo métallique intermédiaire réalise une SNj interne. 


H H 
\ / 

M "C-O — R 
/ \ 


0r Br 


2n 
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Zfifir 



m Samanju* Et ? 
[irinope. le tinc n'est pas 
un mf^ni' aser Jéetîrf 
patt? Jnnmer un 
ü rue™ mÉfoiïiLju g- par 
réaction directe arec un 
tialogénure. Cependant 
£Wf devient 
jbcsgue Utemgéns est 
activé, Oans te CTS 
présent c'est l'ettet 
•afîrncîHLrr du second 
.tialùgtJtf/e qui ûugmente 
io réactivité du premier 
(Un autre exempte sem 
envisagé au niveau du 
chapitre * CanSa.nyï'és t : 



réaction du zinc c*ecte 
brumoacétotc d’éthyte em! 
un œrbonytè.) 


Fig, IMG. 


ZnSr 


Dtshalq^utiH. 


POINTS CLÉS 


► Lorsque l'halogène est porté par un carbone sp’ r les dérivés iodés sont plus réactifs que les bro- 
tnés> eux-mômes plus réactifs que les chlorés. 

► Dans les réactions d'élimination d'hydracides par les bases, l’orientation suit la régie de Zaitsev : il 
se forme l'éthylénique le plus substitué. 
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ENTRAÎNEMENT 


1. Rouen, t£9B. 

I e (S^J-^iromn-S.^-dim&hylbEMne! A traité par une base Iode, derme n agence à un h', cène R. L'artnn du brome sur E 
engendre un composé unique C, 

Donnez les formulés St lés mécanismes dé iormjüon de A, E et C 
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Organométalliques 


I. Définition 

II. Nomenclature 

III. Préparation 

IV. Structure des organométalliques 

V. Propriétés chimiques 

I, Définition 

Les organométalliques comportent une liaison covalente ou ionique 
carbone-métal. Les alcoalates ne sont pas des organométalliques. 

II. Nomenclature 

U nom de la partie carbonée est suivi de celui du métal. Ex ; bulyllîthium 
C q H,-ü. 

Il existe des organométalliques mixtes. Ex. : chlorure de benzyl magné" 

sium C h H s CH,Mgd. 

Les organomagnésieris mixtes sont souvent dénommés réactifs de 
Grignard, ce sont les organométalliques tes plus utilisés en synthèse. 


III. Préparation 

Toutes les préparations d'organométalliqés ont lieu en milieu anhydre 
et souvent à l'abri de l'oxygène. 

A. À partir d'un dérivé halogéné 

L Organomagnésiens mixtes : réactif de Grignard 

La réactivité des halogénures aromatiques sera envisagée au chapitre 30. 
Signalons que les bromures aromatiques forment également des organomé- 
talliques (réactifs de Grignard et lithiens), 

EtjO 

antrydre 

fi — Br + Mg ► P — Mg — Bt 



Mg m 

Et^O anhÿiJw 



Fig, 14,1, 

Bilan de ta farmaliun d'un 
organünagnÉïien mixte. 
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Les halogènures d'alkyles réagissent avec le magnésium en milieu 
anhydre en utilisant l'éther éthylique (plus rarement le tétrahydrofurane) 
comme solvant. Le mécanisme de l'insertion du métal est une oxydoré- 
duction qui ne sera pas étudiée en détail. 

On ne peut pas préparer des organométalliques avec des composés dans 
lesquels l'halogène est séparé d r un hététoatome par deux carbones car 
l'organométallique intermédiaire donne une réaction d'élimination. 



Mg 


élher 

anhydre 



0 © 

+ A Mg ■ — 0r 


Cette réaction connaît une application pratique : on « démarre n souvent 
les organomagnésiens en ajoutant quelques gouttes de 1,2-dibiiomoé- 
thane. Le dibramoéthane réagit facilement et attaque ainsi la surface du 
magnésium mais ne laisse pas de sous-produits car il se forme de l'éthy- 
lène qui s'élimine et du MgBr^. 

2. OrgdTiüalcalins 

Les organolithrens sont les plus utilisés. 


R — Br + 2 Ll 


£t : .0 

anhydre Fig, 14,1, 

fr*- R — - Li + LiBr Fwmatîwi d'orgWttWNHl, 


Ë. Préparation par échange de métal, 
à partir d J organomagnésiens mixtes 

Les organocadmiens et zinciques sont obtenus par échange de métal : un 
organo magnésien est traité par le chlorure de cadmium. 


IV, Structure des organométalliques 

A Polarisation de la liaison carbone métal (C-Mé) 

Les métaux étant plus électro positifs que le carbone, la liaison C-Mè est 
toujours polarisée avec au moins une charge positive partielle sur Mé et 
une négative partielle sur C. Dans la plupart des organométalliques, la 
liaison C-Mé est partiellement ionisée. 

Le pourcentage de liaison ionique est fonction du métal : 


Métal 

Na 

ii 

*Mg 

Cd 

Zn 

Proportion de liaison 
ionique en % 

40 

37 

30 

20 

20 


Les organométalliques sont d'autant plus réactils que le pourcenlage de 
liaison ionique est élevé. On observe l'ordre de réactivité : lithiens et sadi- 
ques > magnésiens > cad miens et zinciques. 
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ûrganométalliques JE 
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Fig. 14.3. 

leiiulion ^afiQRi^Hi- 
quei. 


B. Le solvant est Fortement associé aux métaux 

On représente souvent le magnésium complexé par deux molécules 
d'éther oxyde. Les OTgarométalliques sont donc encombrés ce qui 
contribue à explique* leur très forte basicité. 


V. Propriétés chimiques 

Les organo métalliques sont des tarbanions qui se comportent comme 
des bases ou des nudèophiles, Les réactions «ucléophiles se tradui- 
sent par des réactions de substitution ou d'additions. 


A. Comportement basique : réactions avec les composés 
à hydrogène mobile 

Les organo métalliques se comportent comme des bases et arrachent 
les hydrogènes mobiles. Cela explique pourquoi ils doivent être 
préparés en milieu anhydre. En fin des réactions mettant en jeu des 
o rgano métalliques on ajoute toujours de l'eau afin de décomposer 
l'organométallique qui n'aurait pas réagi et les alcoolates formés. 


« Lo méthode de 
Zer&iiinof était porfyis 
ut üisée pour dozer iss 
•composés à hydrogène 
mobile pat mesure du 
voltinw de méthane 
dégagée CH/dgH -A-H 
~*CH t + A-M&4 
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Fig. 14.4. 

Bilan général et exemples de réaction du bromure dtaihyl e magnésium avec divers composés à hydrogène mobile. 


B- Réaction avec l'oxygène 

Les ûrganométallrques sont Susceptibles de réagir avec l'oxygéne pour 
donner des alcoolates qui sont décomposés par l'eau en alcools. 

Cette réaction est peu utilisée. En revanche, elle explique pourquoi les 
réactions des orga nom é ta Hiques sont conduites &ou& atmosphère da^oie 
ou d'hélium afin d'éviter que l'oxygène de l'air ne réagisse avec ! r o rgano- 
métallique. 
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RMg-X 


a, 


© © H-MSJ * 
H-O-G Mg-K — 


© © F'g W- 5 - 

2 P;-D Mq-X Réaction des organomcl-illi- 
ques avec V Myg-cne. 


C. Réaction avec les halogénures d'alkytes 

Les organométalliques les plus réactifs (lithiens et magnésiens) substi- 
tuent les halogènes des halogênures les plus réactifs {halogénures d'allyle 
ou de beniyle). 




M$Br £ 


Fig. 14.6. 

SH far ki &rgArWlt1t(ilN(irti, 


D. Substitution d'un groupement alkyloxy 

Les organomagnésïens mixtes réagissent avec les orthoesters comme 
rorthoformiate d'éthyle pour donner des acétals. Les acétals sont clivés 
par hydrolyse acide (le mécanisme de clivage sera détaillé au chapitre 22 
* ta rbonylés u). 
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■ L'effet ûSradBur d'un 
uxygA'ié fit faible, c'est 
donc tacamujatkin de 
cm J effets qui autans# 
cette réaction. Dans fes 
acétals. Le cocbane qui 
porta tes 2 groupements 

attyioxys n'est pins assez 
positif pour gut la 
substitution d"un otëytary 
Sûtl possible. 


Ftp 14,7 

Fwmatiûtt tf atétalc préairmiif 

fildiMM ou rifc cit mm. 
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Les trois oxygènes en raison de leur caractère atlracteur, rendent électro- 
positüf le carbone sor lequel ils sent fixés. 

Les époxydes donnent une réaction comparable. Dans le cas des 
époxydes, c r est la tension de cycle qui rend ces éthers oxydes réactifs. 
Dans- le mécanisme, il e&t important de noter le rôle du métal qui 
s'associe avec un doublet de l'oxygène. 



Mg-ci 



fl 1 



©O 


H 



© 


Wg-CP 



+ OMgOH 


Fîg. 14,8, 

Ouverture nucléo phi le des 
époxydes. 


E. Réactions d'additions sur les groupements C=Q et ON 

Les réactions d'addition reflètent les différences de réactivité des orge no- 
métalliques. Ainsi, les organométa Niques les plus réactifs : RMgX, RU r RMa 
réagissent sur les esters, les cètones Y les nilnles et les chlorures d'acides. 
En revanche, les organcmétalliques les moins réactifs {RjCd et RjZn) ne 
réagissent que sur les plus réactifs des groupements C=0 : celui des chlo- 
rures d'acides. 


K Mécanisme général d’addition 

Le métal en s'associant à l'oxygène ou à l'azote accroît le caractère positif 
du carbone Sur lequel vient se fixer le carbanion, 

La üJtatKsn du nuclftophil# «tf d* 1'èrfrclrci.phii* «t simuttîirifrs 
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Mfuinismr généra I dci. addi- 
IktfiJ niKléophiles sur le çrau- 
pments C=0- 
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H Chimie organique 

2. Réaction d'addition sur (es. composés earbonylés : 
aldéhydes ou cétones 

!l se forme des alcoolates qui sont ultérieurement décomposés par l'eau 
en alcools primaires secondaires ou tertiaires selon la nature du carbo- 
nylé mis en réaction. 

R \ 0 ^"* 1} R J WgBr 


si n 1 et ft : 3 H on oisbenl cfse alcool b primaires 
si H 1 = H et * H on obilsnldes alcools secondaires 
si R 1 et R* * H en obtient des alcools tertiaires 


R 5 

I 

R 1 — G — Ft 3 

I 

O^h 

Fig. 14,10, 

Bilan de r-sdd itiert nirsî coph ile 
sur Iti ildéti^dn et relones. 


3. Addition sur les esters 

Les lithiens, sadiques et magnésiens mixtes réagissent sur les esters. Le 
produit d'addition intermédiaire se décompose en cétone. La seconde 
étape est plus rapide que la première, le carbonyle céto nique étant beau 
coup plus réactif que celui des esters. 
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Fig, 14(1. 

Fwmaleou d'jlcaol lertlaire par aMlun luiclûfliiJe sur les esters. 
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4. Addition des organolithiens sur les chlorures d'acideS 
à basse température : formation de cétoines 

Les organolithiens, plus réactifs que les magnésiens peuvent réagir à 
basse température. 

Le produit intermédiaire d'addition est stable car la liaison Q-Li est solide. 
Lorsque tout l'organo métallique est consommé, on laisse revenir le milieu 
réactionnel à température ambiante, ce qui entraîne la décomposition du 
produit intermédiaire d'addition. 
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Fig. 14.12. 

Mécanisme de l'j-ridilnHi il imination avec les chlorures f wkles. 
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5, Réaction des organocad miens sur les chlorures décides 

Cest la seule addition donnée par ces réactifs. Nous avons vu que organo- 
cadmiens et organorinciques ne peuvent réagir sur les cétones. En fait, 
cette réaction donne des rendements faibles. On préfère Utiliser les lith-iens 
à basse température pour convertir les chlorures d'acides en cétanes. 



Fig. 14.13. Cl 

Formai km <jf ctlOlKJ par rétctiMI rfr (admitm Wr Ici dilonirrï (tttidta. 


6. Addition sur l'anhydride ca rbonique, CÜj 

La carbonatation des Hthiens et surtout des organomagnésiens est une 
synthèse des acides carbojtyliques. Il est nécessaire de faire une hydrolyse 
aride en fin de réaction de manière à transformer le sel en acide carhoxylique. 


1. R-Mg-CI y 

O —C—O 0 e i- R“C + Maci s 

2. H,Q, H Cl A 


Fig. 14,14, 

Carfanrft#tion dn or^nnemt- 
talli-qnrs. 


7 . Addition sur les nitriles 

Les nitriles additionnent les lithiens et les magnésiens pour former des 
imines facilement hydrolysès en cétones. La réaction marche mal avec les 
nitriles qui comportent un hydrogène sur le carbone en et du C=iW. En 
effet,, cet hydrogène est mobile et il se développe une réaction secondaire 
qui correspond au comportement basique de Porganométa Niqué. 


© Fig. 14-15. 
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Fig. 14.15. (suite|. 
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POINTS Ci-ÉS 


► Les OTEaromélaHiques sont des tarba nions. Les plus utilisés sont les orEanomaEnésiens mixtes. 

► Les oiB^nométalliquesse comportent comme des bases avec les composas à hydrogène mohile. 
Ils sont ainsi décomposés par l'eau. 

*■ L'addition nucléophüe des orBenométaHliques Sur des cétorçs ou des aldéhydes conduit,, après 
décomposition par l'eau, à des alcools. 
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Alcools 


L Propriétés physiques 
IL Propriétés chimiques 

Les alcools comportent un groupement OH placé sur un carbone sp J . Qn 
distingue les alcools primaires RÇH 2 OH, secondaires R'R^ÇHOH, tertiaires 
R' R* R^COH. 

I. Propriétés physiques 

Ils sont associés par liaison hydrogène. Ceci se traduit notamment par des 
points d'ébullitions relativement élevés. 

Esc : ÇHjCHjOH, E = 78 Ù C ; t'oxyde de méthyle, CH^-G-CH* E * 24 X. 

Fîg. 15.1. 

Assuùliflii de jlcaofc par 
Ijatson h^drofèr». 


H 

H i* 


Léthanol ferme des azéotropes avec l'eau. La fonction alcool constitue 
une partie hydrophile de la molécule et la chaîne carbonée une partie 
hydrophobe. 11 en résufte que les premiers termes {alcools à petit nombre 
d'atomes de carbones) sont miscibles 3 l'eau. Les akools sont solubles 
dans les solvants organiques, ce sont eux- mêmes de bons solvants. 


IL Propriétés chimiques 

Les réactions HA et II, B impliquent la rupture de la liaison O-H et les réac- 
tions UC à II.F la rupture de la liaison C-0. 


A. Mobilité d!e l'hydrogène ; formation et réactivité des alcool ates 

le proton de la fonction alcool est susceptible d'être arraché par une base 
(alcools primaires : pKa - Î5) r mais on forme également les akoolates 
par action directe de métaux alcalins (U r Na, K) sur un akooî (réaction 
analogue à celle du sodium avec l'eau). 

Les alcool a tes sont décomposables par l'eau. 

Les alcools secondaires ou tertiaires sont moins acides i pKa = 16- T 7 en 
raison de la déstabilisation de fanion par effets + 1. 

Les alcool ates encombrés sont exclusivement des bases (terf-butylate de 
potassium). 


B-Q-H + Na 




+ UÏÏ Hj, 



R-O-H + Na OH 


fîg. 15.2, 

+ K'Q FormaliiMi des akoolales. 
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La réaction d'un alcoolate non encombré avec un dérivé halogène 
conduit é un éther oxyde. 

La réaction peut être imtramoléculaire et ainsi plus facile. Ainsi, la forma- 
tion des époxydes est réalisée par cyclisation d'alcools rï- chlorés par la 
soude anhydre dans des conditions très douces. Dans ces conditions, la 
réaction est une SNj interne, La stéréochimie du dérivé halogéné déter- 
mine ainsi celle de l'époxyde. 



Fig. 15.3. 

Formation d'éther oxytfB par 
S N de dérivés halo-gênés par 
des akooiales, Cas particulier 
de la lannatian des époxydes. 


Une réaction intra moléculaire (cyclisation) est toujours plus facile que 
la même réaction réalisée de manière intermoléculaire. L'énergie 
d'activation est moindre car on économise la part de l'énergie d'activa- 
tion qui sert à rapprocher tes réactifs. Il en découle de très nombreuses 
conséquences chimiques et biologiques, 

B. Estérification : voir plus loin chapitre IA, « Acides » 


C. Déshydratation de deux molécules d'alcool primaires 
en éther oxyde 


C'est une synthèse d'éthers oxydes symétriques. 

2 CHjCHj-OH H - _- + H 2 Q 

léger chauffage —* éther éthylique (éthyloxyéthane) 

L’acide sulfurique a deux rôles donneur de protons et déshydratant L'anion 
sulfate est un mauvais nudèophile (site anionique encombré), il ne donne 
pas de réaction de type SN 2 . 


■ L'éther éthylique était 
parfais appelé éther 
Sulfurique ffl alluSfùr'i du 
coflo^Erew utilisé <&.ns sc? 
préparation. 




+ HP 



Fig. 15 . 4 . * H © 

Mccaniimc de- b fermulum d'Étbcn. crydcï par tatdtyiC acide à partir ifalcofllî prinnairtt. 
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Le chauffage (60 °C) permet de séparer l'éther éthylique par distillation à 
mesure qu'il se forme {points d'ébullition Et 2 Q : E — 35 *C ; EtOH : E = 78 ®C). 

Le mécanisme est une 5N 2 d'une molécule d'alcool sur le produit de 
proEonataon d'une seconde molécule d'alcool. 

On peut d'autre part former des éthers oxydes par réaction d'un carboca' ■ Le m èn?e rnécanismé 

bon avec un alcool ; voir chapitre 1 7, n Éther oxydes p. n'esr jra posante mec 

kspkdùteSKondaiœet 

D, Déshydratation dos alcools primaires, secondaires nudé^its 

et tertiaires éii éthyléniques * v " 

Le mécanisme est toujours une E. quelle que soit la nature de l'alcool. 

Pour déshydrater les alcools primaires, on chauffe en présence de KHS0. n 
ou d'alumine ce qui permet d'éviter les réactions secondaires comme la 
formation des éthers oxydes selon II.C 



E. Réaction des alcools avec les hydracides 

La vitesse de réaction diminue dans l'ordre alcool III > alcool II >alcoot L 
Selon la nature de l'alcool, le mécanisme est une $N |r une 5N 2r ou un 
mélange (SN, + SM 2 ) Certains alcools tertiaires donnent des produits 
transposés en raison de ïéarrangement de carbocations intermédiaires, 

R-OH + HX ► R-X + H } 0 

Alcools tertiaires : SN, : étape lente : formation de carbocation. 

Alcools primaires : SN 2 . 




f h 2 o 


h 3 c— c— ci 
gh 3 



r— CH j— a ♦ np) 


Fig. 1 56» 

ohifniiùfl dts Jé rwéi (Monts 
par acliur tftiylraddç sur l« 
alcools. 
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F. Substitution de l'hydroxyle des alcools par un halogène 
sans utilisation dhydracides 

Or préféré aux hydraddes des réactifs d'halogénation, Le plus utilisé est 
SOCl 2 , il a l'intérêt dé né livrer que des souS-produitS gazeux, Le penta- 
chlorure de phosphore PCI* est également employé, 

R-OH + SOdî — ► R-Cl +■ H-CI + SOj 


G, Oxydations 

Les alcools secondaires sont facilement oxydés en cétones par les sels 
thromiques ou le permanganate de potassium. Avec les mêmes réactifs, 
les alcools primaires sont oxydés en acides carboxyltques. (Lafdéhyde r 
formé de manière intermédiaire r est plus rapidement oxydé que l'alcool 
de départ,) 

Plu sieurs procédés d'oxydation permettent toutefois de limiter l'oxydation 
à la formation d'aldéhyde. 
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Fig. 15.7. 

Oxydation des a Iraok par Ik 
sels da {hrame. 


Les alcools tertiaires ne réagissent pas. Cependant, dans des conditions 
très énergiques, iis sont clivés Selon des réactions complexes. 

Le mécanisme de l'oxydation chronique implique une estérification de 

l'alcool suivie de l'oxydo-réduction couplée. 
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Mécanisme rie FrurydalMiii chramîq,iie : le ch rente p asse de l'état d'oxy dj Iîc n +VI à l'état d'cuvdalion + IV, 
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POINTS CLÉS 


► Les alcools primaires, sont susceptibles de se déshydrater en éther oxyde. 

► Les alcools secondaires sont oxydés par de nombreux oxydants en cétones. 
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L a-Diols ou a-g!ycols 
IL Triais : le glycérol 

L a-Diols ou a-glycols 

lis com portent deux: fonctions alcools sur deux carbones voisins. Le dérivé 
le plus important est l'éthylène glycal f HO-CHj-CHj-OH. qui est le consti- 
tuant principal des h antigels ». 

A. Transposition pi nautique 

Le pinacol réagit: avec l'acide sulfurique pour former une cétone : la pina- 


eolone. 


Comme dans toutes les réactions des alcools tertiaires èn milieu acide, il 
y a d'abord formation d r un carbocation. Le carbocation se transpose par 
migration d'un des groupements R avec son doublet d'électron de liaison 
(SM interne). 
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Fîg. 16.1. 


®H 


Mécanisme de la transposition pi nscoliflue. 
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1 Chimie organique 

B- Formation de dioxolane par condensation avec un composé 

carbonylé 

Les aldéhydes et cétones réagissent avec l'éthylène glycol pour former 
des dloxolanes. il s'agir d r un des modes habituel de protection du grou- 
pement carbonyle.. (Voir chapitre 21 .) 

C. Coupure oxydative par l'acide périodique 
Les diols sont divès avec formation d'aldéhydes. 



Fig. 16.1. 

Bilan du clivage oiydatil d« 
dWt, 


Le milieu acide favorise la formation d'un ester cyclique de l'acide pério- 
dique qui par un mécanisme cyclique concerté conduit à Es formation des 
deux molécules d'aldéhyde. Dans cette étape, le degré d'oxydation de 
l'atome d'iode passe de l'état + Vil è l'état +V. Lors du mécanisme 
concerté, la flèche en direction de l'iode correspond à une réduction de 
cet atome (gain d'électron). 




l'icde est à l'eUL 
d'oxydation + VII 


Fig, 16,3, 

Mécanisme detexydftioni pcritaNqué <1x1 dnVlc 



O 

l'iode e&1 à l'ara! 
d'oxydahon ■+• V 


II, Triols : le glycérol 

Le glycérol est un constituant des triglycérides qui sont hydrolysées par 
chauffage en milieu akalïn avec formation de glycérol et de savons : sels 
décides gras.. 
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Fig. 16.4. 

Sape ntfiuti m des triïbyttrides 


Estèrifiè par Tacite n|tfique r te giycérot donne h nitroglycérine constituant 
de la dynamite et utilisé dans le traitement de l'angine de poitrine sous le 
nom de trinitrïne, Il s'agit d'une réaction très dangereuse h réaliser, 


CH, -OH 

ÇH-QH 
CH f — OH 


a HM&, 


CHj-ÛNOj 
CH - ONQ, 
CH*- ONQj 


Fig. 16,5. 

Formation d a la tri nilrc glycé- 
rine. 





POINT CLÉ 

► Le mécanisme de la transpasïticm 
alcool tertiaire. 

pinacoüque s'apparente à celui de la déshydratation d'un 
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Ethers oxydes 



I. Définition 

II. Propriétés physiques 

III. Préparations 

IV. Propriété chimique : 

clivage acide des éthers-oxydes 


L Définition 

Les éthers oxydes comportent deux substituants carbonés liés é un 
oxygène. Lloxygéne est hybrydé sp* sauf si cet oxygène est lui même lié à 
un carbone sp ! . 


II Propriétés physiques 

Densité < I. insolubles dans l'eau, solubles dans les solvants organiques. 
L'éther éthylique est parfois utilisé comme solvant 11 dissout les graisses 
mais son pouvoir solvant des molécules organiques est inférieur à celui 
dé CHjCIj. 

Les termes comprenant un petit nombre d'atomes de carbone sont vola- 
tils, ainsi l'éther éthylique a un point d'ébullition de 35° C. 

L'extrême inflammabilité de l'éther éthylique, liée à sa grande volatilité, 
rend ce produit dangereux à manipuler, L éther éthylique, qui était utilisé 
comme désinfectant de la peau n'est plus disponible en officine car il 
donnait lieu à une toxicomanie, 

III Préparations 

Deux préparations ont été envisagées au chapitre 15, « Alcools ® : 

- Le substitution nudéophile d'un halogénure par un alcoolate est la 
préparation la plus classique des éthers oxydes non symétriques, 

- La formation de l'éther oxyde peut s'accompagner de la formation 
concu Trente d'éthylénique résultant d'une E r la déshydratation sulfurique 
des alcools primaires conduit aux éthers oxydes symétriques. 

Les éthers oxydes sont également obtenus par réaction d'un alcool avec 
un carbocation. Deux réactions seront envisagées : 

A. Éthers de (erf-birtyle 

Le carbocation intermédiaire est stabilisé par effet +|. 
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Chimie organique 



_ Chl, 
R — ^C-CHi 


CH, 



+ 


© 

H 


CH, 

/ 

C— ■ CH, 

\ 

CH, 


Fig. lit. 

FormatiiMT dci rttim de ^«t-biityle par réaction du î-melhylpropcne avec les ak-wb en milieu anhydre et en présence d'une cata- 
lyse acide, 


B. Éthers de tétrahydropyrane 

Le mécanisme est comparable, le carbocation intermédiaire est dans ce 
cas stabilisé par un effet + M de l'oxygène. 




Fîg. 17,2, 

Mfranisntt dé fûrmâtàwt des 
Éthers dé tétr*hydrapyr«tK. 


{L'attaque nudéophile de l'oxygène peut être écrite sur l J une ou l'autre 
des deux formes mésomères,) 

IV. Propriété chimique : 

clivage acide des éthers oxydes 

Le groupement éther oxyde est stable en milieu basique ou nudéophile, 
II peut être clivé en milieu acide, Tous les mécanismes de clivage impli- 
quent une protonatiom de l'oxygène. Celui-ci manifeste un certain carac- 
tère basique en donnant un doublet d'électron à un proton, là forme 
protonée est très instable, très minoritaire dans le milieu, mais c'est 
('intermédiaire de toutes les réactions de coupure. 
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Fig. 17 J, 

ProtorHlicn rÉversiblr dw 
éthers ojcydra. 


Le clivage est facile lorsque l r un des carbocations R 1 ou R 2 est stable. 

A. Clivage facile des. éthers de fert-butyle et des éthers 
de tétrahydropyrane 

Ils sont coupés à température ambiante par HCl dilué. 




CH 3 

I 

* 

HÆ 0 CH] 


t 


4/ 
v 


H 


H 


© 

H 4 


GH* 

\ ^ 
H 3 C — O — Ô 
1 

QHi 




Fig. 17.4. 

Clivages dans des conditions 
douces des elhers de tert- 
butyle et de tétraliirdrnpyrare. 


Les éthers de fert-butyle et de tétrahydropyrane sont souvent utilisés 
comme groupement protecteur de la fonction alcool dans des réactions 
où on ne souhaite pas que celle-ci interfère. 

Le groupement protecteur permet de masquer temporairement une 
fonction, 

Les groupements protecteurs doivent être faciles à introduire] stables 
dans les conditions de la réaction où ils protègent la fonction, et facile- 
ment éliminés. 
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Chimie organique 


B. Clivage difficile des éthers oxydes méthyfiqiies 

Le groupement méthy[e ne correspond pas à un carbocation stable. Il en 
résulte que Ee clivage de la liaison C-Q est très difficile. On utilise l'acide 
iod hydrique pour deux raisons : 

- l r acide iodhydrique est un acide très fort on favorise ainsi la protonation 
de l’oxygène, 

- L'ion induré, excellent nudéophile réalise une substitution nudéophile 
en attaquant sur le carbone lié è t’oxygène de l'èther oxyde le plus 
dégagé. 



Fig. 17.5. 

Clivage (uni êtt coitdüiten^ Jtid« énrrgium de» étfim métliyliqriH. 



POINTS CLÉS 


► D'une manière générale, les éthers oxydes sont inertes. Ainsi, les éthers méthylrques sont divés 
uniquement par chauffage en milieu très acide. 

► Les éthers de fenhbutyle sont formés par réaction d'alcools a«ec le mèthylproplne en présence 
d'une trace de catalyseur acide et en milieu anhydre- Us sont clivés facilement par une solution 
acide diluée.. 
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EN TRAÎNEME NT 


1. Proposez an mécanisme pour ta réadirm Ruinante. 



0=s = 0 

E 

OH 


Z. Paris 5 , 2007 , 

Lé 3-dhlûrüprcipan-l âl «r WàHé par lé méthytpropérrt; {2 'mèthylprop 1-ène) en milieu -anhydre en pfésenoe d'ura trace de 
catalyseur aede. On terme le produit A 

A réagit avec du magnésium dans 1'étner anhydre il se forme B 

B n/esi pas isdé mais addrüwné a de l'anhydride carbonique CQj. SI se forme C 

C est edra 1 par un sotvanl organique apres addticahon du milieu rêadionnel (pH 2 à 3). 
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Époxydes 


L Définition, nomenclature 

II. Préparations (classées par ordre d'intérêt 

pratique) 

III. Propriétés chimiques 


I. Définition, nomenclature 

Les époxydes, ou oxiranes, sait dos fri ètérocycles oxygénés. 

Nomenclature ; dans les h ètérocydes simples, rhèléroalome a l'indice î. 
On utilise aussi le terme oxydé d'alcène. 


HjC 


\ S 
“C: 


\ / 


O 


3 

CH; 


1 


H.. G 


\ / 
O 


CH, 


Fig. IB J. 

Le 2.1-dimelhylfuiran e et 
l'oxyde i'ÉHiytérie. 


IL Préparations 

(classées par ordre d'intérêt pratique) 

A. Action d'un peracide sur un éthylé nique {voir chap. IQ) 

B. Action d'une base sur un alcool a-Halogéné (voir drap, 1 5) 


III. Propriétés chimiques 

Les époxydes sont beaucoup plus réactifs que les éthers oxydes en raison 
de ta tension du cycle. L'ouverture acide et l'ouverture nudéophtle sort 
très faciles. 

A. Ouverture acide 


L'oxyde de propylène est ainsi utilisé comme accepteur d'acide. 



Fig. 18.2. A 

RÊactimi des époxydes avec les acides : méunïstne de radian d'un aride A-H. Le carbocation interrrtc'iaire es! stabilise per effets *■ L 


pyrigh 



s 

IM Chimie organique 


Le sens de ['ouverture est déterminé par Ja stabilité du carbocation 
intermédiaire. 


B, Ouverture nudëophile 



R 


! 

■CH, 


Fig. 1S.3. 

Méc anismc général : action d'un nudeoph ila V". 



L'orientation de Ja réaction est déterminée par un facteur électronique 
et surtout par un facteur stérique ; 

- facteur électronique : te réactif nutléophile attaque sur le carbone 3e 
moins chargé négativement; 

- facteur stérique : l'attaque a lieu du cdtè le plus dégagé du cycle, 

Mécanisme dans 3e cas particulier des amines (nudéophiies non chargés) 
(voir chapitre 20). 


H 



Fig, 18.4, 

.Mécanisme dans (e »S paitkutiM d« (nur lûphiles ni» h dwféf). 



R" 

,V 


CH, 


H* 


O 

i 


H 


POINT CLÉ 


► Les nudéophiies réagissent très facilement avec les époxydes sur le carbone le moins encombré, 
qui est également le moins négatif. 
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entra! 

S N E M E N T 




J r Lyon, 1996. 

Qud c est, parmi les produite C. 0. E, b formule du produit G ? 



i zA 

£ HjD® 


CH, 


G 


pfnrji|il^ rn.jwf.nn 


H,Ç 


H 

N t 

c=c 

J 1 

H,C CH, -CH, —CH— CK, 

E 

OH 


H,C 


H 

■s f 
C — C 
/ l 

HÆ CH; — CH, — CH, -CH, — £>-H 


H n C 


H,C. 


‘0— C-,ch = CH, 



c 


D 


E 
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Dérivés nitrés 
aliphatiques, 
diazoalcanes 



L Dérivés nitrés 
II. Diazométhafie 

I. Dérivés nitrés 

A. Définition, structure 

Le groupement nïlro ne doit pas être confondu avec le groupement 
isomère ester nitreux. 

L'azote et les deujs oxygènes sont hybridés sp 2 ; le doublet de l'azote est 
utilisé pour former une double liaison avec l'un des oxygènes. L'azote 
porte une charge positive. Le groupement N0 2 est fortement électroat- 
tracteur : effets - 1 et - M s'il est conjugué, 

-"oN 9 ■'à' 

® / f \ ©// 

— N ^ + ► *J 

^ oV \°;e 

dérivé mire 


O 

O — N éSlérS niveUK 

/ 

R 

Fig. 19.L 

Sir urtu re plane du gr aupe- 
lîisnl nitro. 


B. Mobilité de l'hydrogène en a du groupement NO. 
et réaction d'alkylation 

Un hydrogène placé sur le carbone en u du hJO : . est mobile; pKa - ÎO. Le 
carbanion est stabilisé par effet - 1 et - M. Lanion formé réagit par 5N 
avec les dérivés halogènes. 



Alkylitiuro, 






Î9 


Chimie organique 


C_ Réduction 

De nombreux réactifs réduisent les dérivés nitrès en amines primaires. 


h*. Pd/C 

P — HOf P — NHj. 


Fïg. 19.3. 

Prépa ralian dçf amtflt! 
primaire!. 


IL Di azo méthane 

A. Formation 

Le diazométhane est obtenu par décomposition en milieu basique de la 
N-méthylniîrosourée. C'est un gaz (que l'on manipulé en solution dans 
l'éther). Il est toxique et explosif. L'azote central est hybridé sp. 


© © © 

N=:N + K °^ c / NHy Fig, 19.4 

© . . ft*lion dr ld pç 4 j','.r hit Ifl H 

1 1 mWiyMl-nitraïMirt# t\ strot' 

O tair t Au il biffait! ML 


N ' 

Et 

O 


CHj 

i 

,ISL 


NH, 


KOH 


Hp/Etp 


H.C — 


Û 


B. Réaction avec les acides carboniques : 
obtention d'esters méthyliques 

La préparation d'esters méthyliques par le diazométhane est réservée à 
des cas particuliers ; acides en faible quantité, fragiles... C'est une 
méthode très douce, Le dr&zo méthane réagit toujours comme un carba- 
mion. Il se comporte comme une base avec les acides carboxyliques, 
La mon carboxylate réalise très facilement une substitution nucléophile de 
la molécule d'azote, excellent groupe partant 



4 © _ 

H-C^N^NP 

UE) 


Fig. 19-5- 

formstiofl Jettera nMiyttquK 


Io\ 


© 


À 


C-0| 
/ — 


© 


sn 3 


_^CH, 


H> C -r— N 1 


“NI 1 C — 0 


/ “ 


I N = N II 


POINTS CLÉS 


► Le diazométhane se comporte comme un carbanion. 
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Amines 


I. Définition 

II. Préparations 

III. Propriétés physiques des amines 

IV. Propriétés spectrales 

V. Propriétés chimiques des amines 

I. Définition 

Les amines dérivent de l'ammoniac pair remplacement d J un ou plusieurs 
hydrogènes paî des groupements alkyles ou aryles, On distingue les 
amines primaires (l) r secondaires (II) et tertiaires (III).. 

N v n % Si -, 

h ^\ h h'V" r'X'" 

R H R 

fiE, 20,1, 

amlnç I smine II sminç III Les J cIüüeï d’a mines. 


II. Préparations 

A, Réaction d’Hofmann (fig. 20.2) 

La réaction de l'ammoniac avec des dérivés halogènes conduit générale- 
ment à un mélange complexe de produits diversement substitués, ce qui 
limite l'intérêt préparai de la réaction rfHofmann, Ceci implique des SM 
mettant en jeu le doublet de l'azote. Des méthodes spécifiques d'accès aux 
trois classes d'amines ont été développées. 

B. Préparation des amines primaires 

1. Alkylation du sd de potassium du phtalimide : synthèse de Gabriel 
(fig M-3) 

Cette synthèse consiste à bloquer deux liaisons de l'ammoniac afin de 
permettre seulement une mono-alkylation.. On utilise le phtalimidç 
obtenu à partir de l'ammoniac Le phtalinnide possède un hydrogène 
mobile qui est arraché par l'hydroxyde de potassium. Le set de potassium 
obtenu (phtalimide potassé) réagit avec le dérivé halogéné pour conduire 
par substitution nudéophile au produit hl-alkylé. 

Le dérivé N-alkylé est finalement clivé par une solution aqueuse 
d'hydroxyde de potassium pour former l'amine libre HjN-R et un sel 
double de potassium, Le mécanisme de cette dernière réaction sera envi- 
sagé au chapitre « Dérivés de la fonction acide » r 
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H S l 

H — N I 
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R“ Br 


H .,© . R H 

X * X I 

^■n x n— n| * 

H H H 



© © 

Br NHi 


© © 

Br WH, 


©_ 


Br 


h n ©,R 

©Br 



R “Br 




0 © 

Br NH, 


/ 


N 


fl R 


s ©Br 


Fig, 20 , 2 , 

Bilan de la radian de l'ainmD- 
niar un rJcrrve haÊejene, 


O 



NHj 


O O 



Ü 

© 0 Fïg. 20.3. 

K K AHyldticm du phtalimide. 


2. Transfûrmattûrt des amtdes en amine primaire 
par la dégradation d'Hofmann 

La réaction d'un ami de portant deux hydrogènes sut laxote avec un hypo- 
bromrte conduit à une amine primaire. Un hypnbfomite est obtenu par 
action d'une base minérale sur du brome. On peut considérer cette réac- 
tion comme Te résultat de l'action successive du brome et de fa base. Le 
niirène, formé par élimination d'HBr r est un intermédiaire très réactif, Le 
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Fig, 10,4, 

[iilerprétatmn de Ufftûliililédu 
proton At phlallmide. 

+■ Corrmr toiijourv l'addllé H{ 

dèTermlnée par la sutolfoi de 
fanion qui réîulle du départ dit 
prclnrt la durfe négative «t 
dtlMd liïtr. tt qin rtabillM 
l'anion. {Toitï les atome! - h 
rexdusiDn des hydrogènes - 
HHilhfbfidii if 1 ,) 


nitrène n'est pas chargé car la structure électronique de l'azate corres- 
pond bien è 5 électrons dans la couche eKterne, Une des orbitales est 
vide, elle est représentée par un rectangle. L'isocyanate est stable en 
milieu anhydre. Dans les conditions de la réaction, réalisée en solution 
aqueuse basique, il est rapidement décomposé par l'eau pour former 
l'amine et du carbonate de sodium. 


H 



1 1 


o 



H 

m) 


C,°' 

K 


■Br 


O OH 


il 

N°/ 


H 


Br 



nitrène 


istrcyanate 


Fig. 10,5, 

Dégradartrôn d'Hùlmann. 



HCH 


3. Réductions 

Les amines primaires sont fréquemment obtenues par réduction. 


R - NQ 2 — 

Pd fC 


R . “ C = N. 


AIUH, 


R “ NMf 

Fig, 10.G, 

/\ BédiKlJùnfdét dérivé* nltréf et 

R NH Z dHflitrilM en amines primairs. 
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Chimie orge nique 


C- Préparation! de s amines secondaires 

Elles sont le plus souvent obtenues par réduction. 


A 1 


'N 


R*'' 



R 9 


AlüHi 

n — _ — -r- 



H 



II 


O 


AltiH 4 



Fig. 20 , 7 , 

Réductions dss imirws et des 
amiriES. 


D. Préparation des amines tertiaires par la réaction d'Hofmann 
Cest l'utilisation principale de la réaction d'Hofmann, 


0 

Br Fig, 10.8, 

Sfïilhhç foi mnïtir> Itftûirrs, 


M — H + R* - Br 


.N — Rr 1 + 




N 


R 1 


H 


En effet, la réaction de l'amine tertiaire avec une autre molécule d'aikyfant 
est difficile donc on peut limiter la réaction à l'obtention de l'amine tertiaire, 

111. Propriétés physiques des amines 

Les amines sont solubles dans les solvants organiques. Les premiers 
termes (jusqu'à trois carbones) sont solubles dans l'eau. 

Les amines primaires ou secondaires forment des liaisons hydrogènes. 
Ces liaisons sont moins fortes que celles que donnent les alcools car 
l'azote est moins électronégatif que l'oxygène. 


IV. Propriétés spectrales 

A. IR 

Pour les amines primaires et secondaires, l'absorption due à l'élongation 
de fa liaison Isl-H se traduit par une large absorption : 
i' hh -3 2M ■ ï 400 cm 1 , 

B. RMN 


N-H 0,5 ppm (échangeable par D,0) 

H‘C-N 2 ,i<^C 3ppm 

V. Propriétés chimiques des amines 

L'ensemble des propriétés chimiques est la conséquence de ta présence 
d'un doublet d'électron apparié sur un atome peu électronégatif, Il en 
résulte un comportement nucléophile ou basique. 
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I 



A. Basicité 

î, Échelle de la basicité 


H,©,* 

N — 

»- 

\ 

H - N 

/ 



/' 

n 

R 

H 


acide 

conjugué 


ar ne 



Fig. 30.9. 

Équilibre de diuadaLofi de 
l'adde eonjujjue El pKa des aci- 
des epn|iii(i»is d« aminef ler- 
tiaîm. 


On utilise l'échelle des pKa des acides conjugués. L'acide conjugué 
résulte de la protonation de l'amine. Donc, plus famine est forte moins 
l'acide conjugué est dissocié, plus le Ka est petit et le pKa grand. 

Les amines secondaires sont les plus basiques, on constate en effet que 
le pKa augmente d'abord avec le degré de substitution de l'atome d'azote 
puis le pKa diminue lors du passage des amines secondaires aux amines 
tertiaires. 


amine 

NH 1 


(CH^jNH (CH^M 

iKnçiçl'gude conjugué 

9,25 

10 4 &î 

10,75 9,80 


Interprétation : deux effets sont en compétition : 

- Effet électronique ; les groupements alkyles sont inducteurs donneurs, 
ils augmentent la densité de charge négative au niveau de l'azote ce qui 
facilite l'attaque du proton, 

- inversement, l'accumulation des substituants alkyles sur l'azote 
encombre cet atome et diminue ainsi sa réactivité. 

En fait, les différences de basicité des amines aliphatiques sont faibles, 
dépendantes du solvant et ont peu de conséquences pratiques. 

Les amines aromatiques sont moins basiques en raison de la délocalisa- 
tion du doublet. Les substituants donneurs augmentent la basicité et les 
attracteurs la diminuent 


■ AttEiU(]iî : ce tablée ’u 
sndt-que >e pKo de i'oade 
conjugué et non k pKn 
dù l'anuno clk tnéme : 
ÂjLfflfiwe du 4 ype. 

NH 3 - m 7 + H* : 

pKg = S$ 




0 Fig, 30,10, 

Basicité des ambres aroruli- 
quES aniline : pKa = 4. 


2, Conséquence de la basicité : formation de sel 

Les amines forment des sels avec les acides minéraux et organiques. 

Les applications sont nombreuses : on peut réaliser le dosage d'une 
amine par une solution titrée d'acide en présence d'un indicateur coloré, 
Les amines sont généralement insolubles dans l'eau, alors que les sels 
sont solubles. 


Ticihtet 








Hidden page 



Hidden page 



20 


Chimie organique 


4. Oxydation des amines tertiaires 

Les amines tertiaires sont oxydables par l'eau oxygénée en N-oxydes. 




oG 

J 



R R 


Fig. 10,15, 

Fcmulioii de N-SKïdM. 


POINTS CLÉS 


► Les amines sont nu cleo phi les et basiques car le doublet d'électrons est placé sur un atome peu 
électronégabf 

► L'échelle de basicité des amines est le pK.a de son acide conjugué. L'acide conjugué est le produit 
de protonation de l'amine. L'acide conjugué d'une amine fortement basique est peu dissocié (peu 
adde) et, en ccmséqueneej de pKa élevé. 
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Ammoniums 

quaternaires 



I. Définition 

II. Propriétés chimiques 

L Définition 

Les ammoniums quaternaires comportent un azote lié à quatre 
groupements ; nous envisagerons seulement le cas où l'azote est hybridé 
sp J . L'anion associé est soit un anion d'acide (hydracide, acide cerboxy- 
liqte„,) r soit un hydroxyde. 

Fig. 21-1. 

EsemplE de nnrcntlaîure 
Ie chlorure de b>enrvttriêtiiy. 
lammoniuir. 


H : û- H 2 C CH f - CH, 

\ ^ 0 
N © CI W 

/ * 

H]C-H 2 C CHî-C^Hj 


II. Propriétés chimiques 

A. Basicité 

Lazare du groupement ammonium n'est pas basique car cet azote ne 
dispose pas d'un doublet d'électrons. Les sels d'ammonium, chlorures ou 
bromures par exemple, sont neutres. En revanche, les hydroxydes 
d'ammonium sont des bases fortes (basicité due à l'ion HO 1 , comparable 
A celle de KQH ou do NaQH). 

B. Élimination d'Hofmann 

Le chauffage d'un hydroxyde d'ammonium conduit A un éthylénique et A 
une amine tertiaire. Les hydroxydes sont obtenus par réaction d'un sel 
d'ammonium avec une base forte. Il s'agit d J un équilibre. Les hydroxydes 
d'ammonium sont également formés par réaction de ['hydroxyde d'argent 
avec un sel d'ammonium. Dans ce cas, la réaction est totale en raison de 
(insolubilité de l'halogénure d'argent, 

P 

S 

Orientation de f'êhminaticn selon Hofmann 

il s'agit d J une élimination concertée (Ëj). Les hydrogènes situés sur le 
carbone en p du centre cationique sont mobiles, en raison de l'effet 
inducteur attracteur dù A la charge positive. Celte élimination est dite anti- 
Zaitsev car il se forme l'éthylênlque Ig moins substitué, l'ion HO" arrache 
l'hydrogène en position |J le plus mobile. Les hydrogènes du groupement 
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CHi-GH.3 
! S CHj-QH» 

CHy-CHj-CHj- N 

©> 

OCH, - CH, 


Wh 


; 


© 

OH 


CH-, -CH, 

/ 

CH.,-CH£-CH £! -N^I 

CH, -CH, 

Fig. 21.1. 

MécanÉime de rêliTninalkfi 
d'Hofmann. 


H H 

S / 

c=c 
/ \ 
H H 


propyfe sont moins mobiles en raison de l'effet +1 du méthyle qui déstabi- 
lise l'anion résultant de l'arrachement du proton. 


POINTS CLÉS 


► l'élimination d'Hoffman est réalisée par chauffage d'un hydroxyde d'ammonium. 
Lors de l'élimination d'Hoffmann, cm forme l'éthylènique Je moins substitué. 
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Dérivés carbonylés : 
aldéhydes et cétones 



L Définition, nomenclature 
II. Préparation 
911, Propriétés physiques 
IV. Propriétés chimiques 


L Définition, nomenclature 

Les dérivés carbonylés comportent un groupement carbomyle C=Q lié à 
des substituants carbonés ou des hydrogènes. 


H 1 

1 


hK 



formule générale mélhanal 

Ses aldéhydes ttormaltféhytfs) 


R 1 

I 

R ^ C ^0 

formule générale 

des côlones 


HjC 


GH, 



H 

I 



benzaldéhyde 



Fig. 22.1. 

form u le gé néra le des aldéhydes et cétones et erem pies do nomenclature do dérivés carbonylés. 


11. Préparation 

Des synthèses ont déjà été envisagées au niveau des éthyléniques 
{chapitre io) et des organo métalliques (chapitre 14). 

A. Préparations communes aux aldéhydes et aux cétones 


1. Oxydation des alcools 

Cette réaction est surtout applicable aux alcools, secondaires qui sont 
oxydés par une grande variété de réactifs dans des conditions simples et 
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Fig. 22.6. 

D>Flf rtncïï de réactivité des 
dérivés eaitafttî, 


carbone et donc la réactivité du C=G. Il en résulte que le trÉchloroèthanal 
est le plus réactif des aldéhydes. 

L'encombrement au voisinage du groupement t=Q gêne rapproche du 
nucléophife. Les aldéhydes dont l r un des substituants du C=Q est un 
hydrogène sont moins encombrés et donc plus réactifs que les cêtones. 
La tétraméfhyf-^lA^pentanone est particulièrement peu réactive en 
raison de l'accumulation des effets inducteurs donneurs et de l'encom- 
brement du carbone du C=£5, 

La réactivité des dérivés carbonylés est déterminée par des facteurs 
électroniques : densité de charge positive du carbone du t=G et par 
l'encombrement stérique. 


B. Propriété du groupement carbonyle 

Us réactions des différents nuçléopfiïtes sont étudiées par ordre de réac- 
tivité décroissante du nudéophile- 

Les nudéophiles sont d'autant plus réactifs que la charge négative se 
trouve sur un atome peu électronégalif (la charge négative est moins 
retenue). 


1, Addition d'hydmre H - 

Lhydrure possède une formule électronique 1s*; il transforme les carbo- 
nylés en alcools primaires ou secondaires. 


a r Hydwres de métaux 

Les deu* réactifs les plus utilisés sont MaBH 4 et AlLïH q . AlLiH*, très réactif, 
est utilisé en milieu anhydre; il est très inflammable. NaBH t , plus facile- 
ment ma ni pu la Ne, peut être utilisé en solution dans l 'alcool Le bilan et le 
mécanisme d'action de ces deujt réactifs sont les mêmes, 


■ Nc3H t JlC .rL'üÇiï. 1 que 
Sur l'f S üldéfrfdtt Cl 
Ci/taneî, alors çücAUJH^ 
réagit également sw te 
esters et te omrete. 
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b. teopfopytete d'aluminium 

l'isopropylate d'aluminium agit comme un catalyseur. 
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Bilan d mécanisme de l'action de l'iiopropytatE d'al :im in ium. 
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Le mécanisme repose sur deux réactions réversibles et deux facteurs de 
dèplacementde l J équilibre. 

- Réactions réversibles : transfert concerté d'un ion hydrure par un méca- 
nisme à six centres {échange de groupement alcootate. Les alcûolates 
d'aluminium sont ionisés. L'isopropylate intervient en quantité catalytique). 

- Facteurs de déplacement de l'équilibre : on utilise un large excès 
disopropanol (environ 10 équivalents par rapport à R-CÛ-R) et on 
élimine la propanone à mesure qu'elle se forme par distillation, la propa- 
none est le composé le plus volatil présent dans le mitieu. 

2. Additions de carba nions 

a. Qrganùmétallique'i 
Voir chapitre 14. 
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tf. Cyanures alcalins 
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Formation et décomposition de cyanhydrineï. 
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e. Addition de carbanion énofete 
Voir plus loin, 

3, Addition de nuclèophiles azûtés 


a. Molécule de type A-NH 2 formation d'i mines 
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R'-NHj 
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HO-NHj 

= hydmïylamine 
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hydrazone 
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= phénylhydrajine 
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phénylhydrazone 


m Ltri J dcm/êrcs 
réactions conduisent au? 
dérivés caractéristiques 
des aldéhydes et cétones 
dent les constantes 
^ï^ues *nf pariais 
servi d identifier les 
carixmyiés de dépan 
avant (t dêvebppamÊint 
de s spectroscapierL 


Fig. 22 . 0 . 

Bilan general El principales 
réactions des dérivés fl-NH , sur 
les carbonylcs. 
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Toutes tes étapes sont réversibles. On peut distinguer reddition puis la 
déshydratation. 

Pour former les composés à C=N, il est parfois nécessaire d r éli miner l'eau 
à mesure qu'elle se forme par entrainement azèotro pique (c'est surtout 
nécessaire pour les i mi nés qui sont les plus difficiles à former), 

U réaction est réalisés à pH légèrement acide, ce qui est un 
compromis , les protons accélèrent l'étape de déshydratation. À un pH 
trop acide, tout le dérivé A-NHj est protoné et donc incapable de 
réaliser une attaque nudéophile. 


■ lorsque /"azote est tut- 
iTtC'/til' Sfé à un 
hétëfüGtûmë 
{frydfütytamiDe, 
hjk trames), ta 
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quant, de z de • super 
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Fig. 22.14. 

Mécanisme de formai! nn et d'hydrolyse des dkmbles luisona imines. 
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Inversement, pour favoriser l'hydrolyse de tels composés, il suffit de se 
placer en présence d'une quantité suffisante d'acide : l'azote de l'imine 
est protoné, ce qui favorise l'addition nudéophile de la molécule d'eau. 
En outre, la protonation de l'ensemble des molécules de A-NHj évite la 
réversibilité de la réaction, 

b. Réaction des omünes secondaires avec tes carbanytes : 
formation d'énamines 

la formation de l'énamine nécessite l'élimination de l'eau à mesure 
qu'elle se forme par distillation azèotrapique. 

Tout le début du mécanisme (Jusqu'à l'étape de déshydratation) est 
comparable au mécanisme de l'addition de la molécule de type A-NH Z sur 
un carbonyle. Comme L'azote ne porte pas de proton, la seule déshydrata- 
tion possible entraînera l'élimination du proton situé sur le carbone en & 
dit groupement carbûoyle. 

4. Réaction avec les nudéophiles oxygénés 



riqhted 



a. Réaction avec tes oteoofe 

Les alcools se condensent avec les carbonylès pour former des aeétals. 
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Fig, 22,15, 



L J eau doit être éliminée <i mesure de sa formation. L'aeide paratoluène 
suSfonique (PTS A) est généralement utilisé comme catalyseur acide. 



Fig. 22.16. 

FùntiïtiÉHl ifjitèlnH tn prücnce d'wirttwtaryic «ide. 


b. Réaction avec f'èthyiène gfycaf ; formation de dioxoiane 

C'est un cas particulier du paragraphe précédent. En fait on prépare rare- 
ment des acètals à partir d'alcools simples. La formation des dioxôlanes 
est plus facile que la formation des acétals non cycliques, fn effet la 
seconde fonction alcool réalise une étape întramolèculaire plus facile que 
la même réaction intermoléculaire. 
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Fig, 23.19. 
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6. Réaction d'oxydation des aldéhydes 

tes aldéhydes sont des réducteurs. Ils sont facilement oxydés par les 
oxydants classiques et même, lentement, par l'oxygène de l'air 
Certains réactifs analytiques ont été utilisés pour mettre en évidence le 
caractère réducteur des aldéhydes : 

- Le nitrate d'argent ammoniacal donne la réaction au n miroir d'argent * 
dans laquelle le cation Ag* est réduit en (argent métal), 

- La liqueur de Fehling (solution de sels cuivriques bleue) donne un 
précipité d'oxyde cuivreux rouge brique. 


Fig. 22.20, 

Oxyda limn aldéhydes tfl 

carboxyliqties. 



7. Réaction d'oxydo-réduction couplée ; réaction de Cannizaro 

Cette réaction est uniquement observée avec les ca rbonylés qui ne possè- 
dent pas d'hydrogène sur le carbone en a du C=0. Elle est, de ce fait, 
presque uniquement effectuée avec les aldéhydes aromatiques comme le 
benzaldéhyde et ses dérivés, La moitié des molécules sont réduites, 
Tautie moitié est oxydée. 

La réaction implique un transfert d'ion hydrure H _ r très réactif, s'addi- 
tionne sur le earbonyle le plus réactif : la fonction aldéhyde. 


in 


ïopyrighted 


nateri 




Dérivés earbonylés : aldéhydes et cétones 


22 



Fig. 22.21. 

Réaction do Canniiiar® in aldch^den jrrmjtiqufli. 



fl. Réduction du tarbünyle en groupement méthylène ; 
réaction de Wotf-Kishner 

Le chauffage des hydrazones en présence de potasse entraîne la forma- 
tion d r un çarbanîon qui 5e protonne au* dépens de la molécule d'eau 
formée. Une molécule d'azote s'élimine. 
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Fig. 22.22. 

Bütan et mécanisme de là rejriion WolFKisliner, 
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9 . Formation d'amides par transposition de Beckmann 

Traité en milieu acide r Tes cétoximes se transposent en a m ides. Le groupe- 
ment du côté opposé à TOH (antî) se transpose. 

La formation d r un seul amïde est interprétée par [3 migration du groupe- 
ment R 1 Concertée avec le départ d J une molécule d'eau. Le groupement 
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lî 1 migre avec ses électrons de liaison et réalise une 5N intramolèculaire 
dans laquelle l'eau est le groupe partant. 



Bildi et meianismc de (a IranspiKÏtiiin de BGikir nnn. 


R' — C = N — R 1 
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C. Mobilité des hydrogènes en a du earbonyle 

Les hydrogènes situés sur un carbone en a d r un earbonyle sont mobiles, 
pKa - la à 20. Cette faible acidité permet de réaliser leur substitution par 
des électrophiles. Cette substitution implique dans une première étape 
une énolisation du earbonyle, 

1. Mécanismes de ['énolisation, ta uto mène céto-énolique 

La formation d'un énol peut se faire par catalyse acide ou basique. 

En présence d'une base, un carbonylè se trouve donc sous trois formes en 
équilibre : forme cètonique, forme énol et énolate. 

En présence d'une base comme la soude, la concentration d'énolate 
présente dans le milieu est fiibie. 

Si l'on utilise une base très fort# (BuLi) r le milieu réactionnel contient une 
concentration élevée de l'ènoiate, il est alors indispensable d'opérer à 
basse température en raison de la grande réactivité de l'ènoiate. 
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On désigne par tautomérie céto-ênolique l'équilibre existant entre une 
cétone ou son énol. 

Dans le cas de cétones ordinaires, 3e rapport des concentrations 
énolAétone est de l'ordre de 1 0^. 



Fig. 22.25. 

«9 99 “4 0.01% Équilibre pétD-tnoïique. 


Le passage entre la cétone et l'énof ne nécessite que des quantités cataly- 
tiques de base ou d'acide. 

Et il faut utiliser des conditions tout à fait particulières pour empêcher 
l'équilibre de s'établir. 

Les formes ènal ont dans de tares cas été séparées des formes cétones 
par distillation (l'énol associé par liaison hydrogène a un point d'ébullition 
plus élevé que la cétone correspondante) dans un appareil en quartz (le 
verre n'est pas un matériau totalement inerte : il libère toujours des 
cations alcalins comme Ca î+ r les quantités infinitésimales libérées sont 
suffisantes pour permettre l'établissement de l'équilibre), 

2. Réactivité des ènot et énolates 

Les énol et énolates réagissent avec les électrophiles selon un mode 
comparable. 

Il est important de noter que l'énotate portent une charge négative 
entière est beaucoup plus nudèophile que l'énol. 
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h. Halogénation en milieu basique, halogénation des méthyfcêtones, 
réaction haiofarme 


Bilan ; RCOCH* + ï X, + 4 NaOH -* R-CÜONa + CHX> + 3 NaX 

Il se forme des sels d'acides carboxyliques et des dérivés haloformes 
(CHX Jr X = Cl Br chu I). 

Mécanisme (exemple de la bromation) : 

- Première étape : formation d r un dérivé trihalogémé. El y a trois halogéna- 
tions successives sellai le mécanisme de la monohalogèration vue précé- 
demment, 

Les halogénations successives sont de plus en plus rapides caria mobilité 
des protons situés sur le carbone en u du carbonyle est augmentée par 
les effets inducteurs attracteurs des halogènes. 

- Seconde étape : addition de l'anion hydroxyle. L'addition de l'anion 
hydroxyle entraîne la libération d'un anion trîbromomèthyle qui se 
protonne en bromoforme, Cette seconde étape s'explique par les 
éléments suivants : 

* Le carbonyle est particulièrement réactif (carbone du C=G très positif) 
en raison de l'effet attracteur puissant du groupement ttifiaiométhyle, 

* Le clivage de la liaison C-C libère un anion stable, lia charge négative 
étant stabilisée par les effets -1 des halogènes. 
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c. Régiosélectivité des halogénations en fonction dès conditions : 

- En milieu acide, l’halogé nation a lieu sur le carbone le plus substitué. En 
effet, l'ènol dont la double liaison porte le plus de substituants carbonés 
sur la double liaison est De plus stable. Ainsi, la butanone conduit à la 3- 
chlo rebuta n-2-one. 

- En milieu basique, l'haiogénation initiale a lieu sur le carbone en a du 
carbonyle le moins substitué. L'orientation est déterminée par la mobilité 
du proton arraché lors de fa formatfon de l'énolate, La réaction se pour- 
suit dans le cas de la butanone pour former les produits de la réaction 
ha Informe. If n'est pas possible de limiter ia réaction à une moucha logé- 
nation en jouant sur la quantité d'halogène. En effet, comme cela a été 
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indiqué plus haut, la présenté d'halogène augmente fa mobilité des 
protons et donc la vitesse des 2* et 3* halogénations- 



énd fe Plus stable ènolsla la plus atflHe 

(atafy» ki de) (mili&u basique) 

Fig. 22.29. 

Qrienldtior» de l'tio logéndtiorv en fandiim des cnndilmna ic-de au basi que. 


4. Aminom éthylation selon Mannieh 

Bilan l: introduction d J un groupement amino méthyle à fa place d'un 

hydrogène mobile. 

- Première étape : formation de f'énof (mécanisme acido-catalysé). 

- Deuxième étape : formation de l'électrophile : cation iminium, 

Tout le début du mécanisme, jusqu'à l'étape de déshydratation, a déjà été 
étudié à propos de l'addition des réactifs aminés sur les carbonylès. 

- Troisième étape : condensation du cation iminium avec l'ênol ; 
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6, Réactivité des énamines 

L'alkylation des cétones en « du carbonyle est rarement réalisable. On 
utilise des procédés indirects comme l'alkylation des fj ccto esters ou des 
énamines. 

Les énamrnes dont la formation a été envisagée (voir § IV.B.Î.b) se 
comportent comme des nudéophiles et réalisent la substitution nudèo- 
phile de dérivés halogénés avec formation de sels d'imminien intermé- 
diaires facilement hydrolyses par l'eau. 



Fig. 22.il. 

Alkylation des cètones par 
l'intcrmÉdiairc d'tnamines. 
Une ënsmint réagit plus latile- 
mrnl qu'un ëhfrl rrt rtiMn de 
I"t(M * M mpéritur di l r *ïtrtje. 
Àt ii'jiTirnoniiirn 

larmé «I rtaflrt* » miÜBt 
MMlë dilué. 


POINTS CLÉS 


► Le carbonyle des aldéhydes «t céïones est d'autant plus réactif que la densité de charge positive 
sur le carbone du C = O est plus élevée. Il en résulte que les groupements donneurs diminuent la 
réactivité do carbonyle et que les groupements attracteurs l'augmentent. Ainsi, le trichloroéthanal 
est particulièrement réactif. 

► De très nombreux nudéophiles donnent des réactions d'addition. Les hydrures et les organomé- 
talliquessont les plus réactifs. 

► Les aldéhydes sont très facilement oxydés en acides carboscyliques- 

► L'hydrogène situé sur le carbone en « du groupement carbonyle esi mobile. On peut le substituer 
par des étectrophiles aussi bien en milieu acide qu'en milieu basique. En milieu acide, la réaction 
met en jeu la formation d'un ènal, tandis qu J en milieu basique il se forme un énolate. L'énolate, 
nettement plus réactif que rénoE, réagit avec une pEus grande diversité d'électrophiles,. 
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I. Définition, nomenclature 

II. Propriétés physiques 

lll Propriétés spectrales : infrarouge 
IV. Propriétés chimiques 

L Définition, nomenclature 

Le carbone et les deux oxygènes sont hybridés sp*. Pour nommer les acides 
carboniques simples, on donne au carbone de la fonction adde l'indice t. 


Fig. 21.1. 

Exemple de l'aride 2-(fl -ehloro- 
phényliprapanciique . 



Certains acides sont nommés par des termes triviaux : 
H-CÛOH : acide formique ; CHjCÛOH : acide acétique. 


II. Propriétés physiques 



Fig. 1U 

Liaison H Jm arides. 


Les acides sont fortement associés par liaison hydrogène sous forme de 
dimères cycliques. 

Les premiers termes sont liquides mais ce sont souvent des solides. 

Leurs points d'ébullition sont élevés : acide formique E = 100-101 B C ; 
acide acétique E » 1 36-1 is X 

La fonction acide, groupement polaire, favorise la solubilité dans l'eau : la 
présence d'une chaîne carbonée permet une solubilisation dans les 
so-lvants o-rganiques, Il en résulte que seuls les acides comportant une 


tDV 

“ j 


righted 





Hidden page 



Acides tarboxyliques 
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Fig. 21Â, 

Formation dîs sels ri iddifitÿ- 
[ion du sel. 


B, Estérification 

Les acides réagissent pour former avec les alcools un ester et de l J eau, 

La réaction n'est pas totale : la proportion d'ester dans Je mélange à 
l'équilibre dépend de la nature de l'alcool, A partir d’un alcool primaire, 
l'ester se forme avec un rendement de 65 % alors qu J il n'est que de 60 % 
si l'alcool est secondaire et seulement de 5 % à partir des alcools 
terris ires. 
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Toutes les étapes du mécanisme sort réversibles; le premier stade est 
une protonation de l'qxygène du C=0, CS qui favorise ['addition nudêo- 
phile de l'oxygène de l'alcool. (l'attaque nudêophile de l'oxygène de 
l'alcool peut être écrite indifféremment sur l'une ou l'autre de ces deux 
formes- mésomères.) On retrouve ainsi un mécanisme similaire à celui de 
la formation des acélals à partir des alcools. 

Le faible rendement en ester à partir des alcools tertiaires peut s'inter- 
préter par deux éléments : 

- les alcools tertiaires sont facilement déshydratés en milieu acide; 

- les alcools tertiaires sont encombrés, ce qui rend difficile l'attaque 
nucléüphile de l'alcool sur l'acide protoné. 

En pratique : 

- les esters d'alcools tertiaires seront obtenus par d'autres procédés que 
l'estérification; 

“ pour déplacer l'équilibre de l'estérification dans le cas des alcools 
primaires, on utilise un large excès d'alcool (S à 10 équivalents) et on 
ajoute une quantité catalytique d'acide sulfurique concentré qui apporte 
des protons pour protonar le C=aQ, mais qui agit également comme un 
déshydratant, 


HjSQ* 

R — CGQH * CH a OH ► P — COOCH-, 

AHC&S 


Fig. 23.6. 


C, Halogénation du carboxyle 

L'action des réactifs d'halogénation utilisés dans le cas des alcools conduit 
aux chlorures d'acides. 

Q — H CE 

/ / 
fi 1 — * SOCIj — *- H'-C , + HO + 5Q, Rg. 23.7. 

Q Û HafogcnaliDii du carboxyle. 


0- Déshydratation en anhydrides 

Par chauffage, en présence d'un déshydratant, on obtient des anhydrides 
symétriques. 


t 



p A 

— ► 



Fig. 13,8, 

HshyÉllilM » flUhyfrMt 
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F. Substitution des hydrogènes en a de la fonction acide 

Les réactions mettant en jeu la mobilité des hydrogènes en ce du C=0 
sont moins fréquentes que dans fe cas des aldéhydes et des cétones. 
L r e*emple le plus utile est la bromation sur le carbone en a de la fonction 
acide réalisée par action du brome en présence d'une quantité cataly- 
tique de PBr 3 , 



Fig. 23 J. 

Haleté nation en (t. 


F, Décarboxylation 

L'éfimijnatmn par chauffage de COj ne canceme que les acides compor- 
tant une liaison multiple sur le carbone en p de la fonction acide (acides 
fl-cétoniques, acides p-éthyléniques...). 

Le mécanisme est cyclique concerté. Il Se forme l'émoi qui est en équi- 
libre avec la forme cétone. 


Chauflg^e 




énol 



célone 


Fig. 23.10. 

Décarbmïylatiûii des ^-tétn- 
jddeï. 



POINTS CLÉS 


*■ L'acidité des acides carboxyiiques résulte de fa stabilité de l'anions carboxy late, dans lequel chaque 
oxygène porte une demi-charge négative. 

► Les sels des acides sont sofubles dans l'eau, peu solubles dans Èes solvants organiques. 

► Les groupements èlecfro-attracteurs (- 1 r - M) augmentent l'aciditè en stabilisant Tanion carboxy- 
late. Ainsi, l'acide irifluoroacétique est un acide fort Én revanche, les groupements èlectrodonneurs 
(+ I, + M) diminuent lucidité en déstabilisant tan ion carboxylate, 

La réaction d'estèrilication directe, qui consiste à opposer un acide et un alcool, est réversible. Les 
esters d'alcools primaires sont Formés avec des rendements plus élevés que les esters d'alcools 
secondaires et, surtout, tertiaires. 






Hidden page 



Dérivé 

de la fonction acide 

b 



I. Définition 
IL Propriétés physiques 
111. Propriétés chimiques 


L Définition 



Fig. 24,1. 

Structure generale des drivés 
de la fonction acide, 


On distingue : 

- les chlorures d'acides, Y = Cl r 

- les anhydrides,. Y = O -CO -R 3 , 

- les estera Y= 0-R J „ 

- les amides Y = IMR J R 3 , 

IL Propriétés physiques 

Tous les dérivés de la fonction acide sont solubles dans les solvants orga- 
niques, la plupart sont insolubles dans l'eau. Quelques amides comme le 
DM F, le fermamide sont solubles dans l'eau. Le DM F est utilisé comme 
solvant de réaction. L'acétate d'éthyle est un solvant de réaction et 
d'extraction. 


X / 

/ o 
N .N-difnélhytf ormp.m de 




ü 

Kélflted'élhyie 


Fig. 24,1, 

DimtÜiYitormafflMe IPWF) ci 
acétalt ftihylc. 


III. Propriétés chimiques 

Ces composés donnent des réactions de substitution nucléophites 
groupe Y. 

R' Y 0 R' 

I V * z — 

o o 



du 


Fig. 24.1. 
Bilan général. 
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Dans le cas des esters, on réalise également des réactions mettant en jeu 
la mobilité des hydrogènes en a du C=Û. 

A. Le mécanisme d'addition-el imination, comparaison 
des réactivités 



0 

Y + 



Fig. 24.4. 

Mécanisme- de l'addition èl imi- 
nation. 


Comme pour les aldéhydes et cétones, ces dérivés seront d'autant plus 
réactifs que lé carbone du C=0 est plus positif. 

Il en résulte l'ordre de réactivité ; 

R-CQÜ > R- CO- 0 ‘COR» R-CO-OR' > R-CÜ-N 
Interprétation : 

- Chlorures d'acide : Effet - I fort, +M faible. 

- Anhydride d'acide ; Effet - I et - M des C=0, 

- le groupement OR' des esters d'alkyles et l'azote des amides sont 

mésomères donneurs. 

- L'effet +M de l'azote est supérieur à celui de l'oxygène. L'effet - I de 
l'oxygène est faible l'azote n'exerce pas d'effet - I. 

B. Réactions de substitution nudéophiles 


I. Réduction par les hydrures 

Traités par l'hrydaire d'aluminium lithium, les esters donnent deux alcools. Le 
mécanisme d'addition-élimination conduit d'abord à un aldéhyde. Celui-ci, 
plus réactif que l'ester de départ additionne un autre ion hydrure. Les amides 
conduisent aux amines. 

Rappelons que les chlorures d'acides sont réduits par l'hydrogène en 
présence de catalyseur désactivé pour former les aldéhydes. 


ipn 


pyri 


• ûrr suppose qa» ks 
esrers scnr tfes esters 
(ftàcools primaires tf 
existe en effet des 
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aux anhydrides et des 
esters encombres fterl- 
butyte) résistants □ 
factén ds f\udéoph<fe$. 
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Fig. 24,5 
Réductions. 
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2. Actions des amines et des alcools 

— _____ 

La réaction des chlorures ou des anhydrides d'acides avec les alcools 
conduit au* esters (estérification indirecte) ; c'est une réaction très 
utilisée et, notamment fa principale méthode de préparation des 
esters d'alcools secondaires et parfois tertiaires qui donnent de faibles 
rendements en esters lors de la condensation directe des alcools avec 
les acides carboxyliques. 
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Fig, 24.6, 
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La réaction des esters avec l'hydrazine conduit aux tiydrazides, Or prépare 
ainsi l'hydrazide isonicotinique qui est utilisé comme antituberculeux. 
Lammoniac réagit avec les esters méthyHques et éthyliques. Les amines I et 
11, moins nudéophite que i'hydraiini, réagissent rarement avec te esters. 

3, Réaction avec: les solutions aqueuses basiques 

Les chlorures et anhydrides d'acides sont suffisamment réactifs pour 
réagir directement avec ITeau pour former des acides. 

Tous les dérivés de la fonction acide peuvent donner, plus ou moins faci- 
lement, des sels décides par action de NaOH ou de KGH, 

On réalise ainsi la saponification des esters m éthyliques ou éthyliques. 
Parmi les amides, seul Es phtalimide est clivé en milieu nucléophile. Les 
amides sont habituellement hydroîysés en milieu acide. 



Fig. 24 7 O 

ttyMpes nmlèophiltt des ttilwww, anhydrides f wW» ei de» ester». 


Le phtalimide est nettement plus sensible aux nucléophiles que les 
amides ordinaires. Les deux carbonyie du phtalimide sont conjugués et 
s'activent mutuellemenft en raison de leur effet attracteur, 
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H 

Fig. 24 J&. 

HfidratyH nudfophilt du p4ilalirmdk. 


C Hydrolyse acide des a m ides 

L'atome d'azote des amides n'est ni rudéophiile ni basique, en raison 
de la délocalisation des électrons avec le C=Q, L'oxygène est l'atome 
qui possède la densité électronique la plus élevée. La protonation a 
donc lieu au niveau de l'oxygène. 
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Fig. 24.9. 

Mécanisme de l'hydrolyse 
acide. 


□ . Diazotation des ami des de type R-CQ-NH, 

Dans des conditions très douces (NalSlO, + HCl à 0 n C), il se forme les 
acides carboniques selon un mécanisme comparable à l'action de 
l'acide nitreux sur les amines primaires. 


fl 1 



l4aNO a 


HCl 


Fig. 2440. 

DiaxalatiiHi des artidei en acide. 
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Fig, 24,1 3 , 

Mécanisme de b réaction de Claisen, 



1 » 




Dérivé de la fonction acide 


24 


2. Réaction de Dieckmann 

Ce n'e&l qu'un cas particulier de la réaction précédente : les diesters 
conduisent â des [i-cétoesters cycliques, La réaction est plus facile r elle 
demande moins d'énergie d'activation car les deux fonctions sont 
proches. 


COÛE1 co o El 

I 

CH Z ^CH ? 

CH — CH, 


© © 

1) El O Na 

’to- 

2) ©HrNjO 



Fig. 14,14. 

Belau d* la f Éirtlflpi A* 
Dieikinann. 


Une réaction intra moléculaire est dans la plupart des cas plus facile 
que b même réaction réalisée entre deux molécules séparées. 

G, Réaction d'addition conjuguée ; réaction de Michael 

L'addition conjuguée est b conséquence de l'effet mésomère attracteur 
de groupements fixés sur une insaturaffon, De nombreuses additions 
conjugués sont réalisées sur des acrylates. 



rünrmlâ géniale 
ces esters de l'acide 
Êçryiique- 


Fig. 14.15. 

Défi nation des acrylates. 


D’autres accepteurs de Michael réagissent avec des nucléo phi les variés. 
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Fig. 24.1 G. 

Bilan dei printipdle-i rearti**i dfr ML<hà*l. 
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ENTRAINEMENT 


T. Paria 5, I&95. 

Lj N-diméthylflmine- réagit avec tacrylatc d'éthyle pour fermer le produit A {Formule brute : C,H, ,0,N). A, traité par l'hydrure 
d'aluminium lifhium, donne de l'éthanol et le prodis-i fi qui est isolé après décomposition prudente per l'eau du milieu 
réactionnel, 

B réagil ÿvec le chlorure de tbonryle pour former C et des sous-produils gpJWK 

C est traité par une sc&rfcnlrés diluée -d'hydroM^de de sodium en présence d'éthet élhylique. On récupéré la phase èlhérée 
C amenant le produit D (formule brûle rC,H L .NCl) qui csL séchée- -soigTeusEmcnt. Lu solution êlhèrée de B est ajoutée à du 
magnés- um : il se ferme E. 

U addition de dibenzccvclnhepianone dans la solution de £ conduit après décomposition par l'eau du milieu réactionnel, à J. 
F réagit avec une solution d'aede chlorhydrique pour former G (ûmilripîyline). ün précise que C est un chlorhydrate 
d'amme de formule brute : C^H^NCl. 

On demande 

a) Les formules de A B C D E, F et C 

b) Les mécanismes de foimMion : de A, tte F à punir de E et de G. 

■c) Expliquez pourquoi le passage de F a G «1 partiailiéiwnent facile. 

H 

/ 

C 

V / O-CHj-OK, 

C 
O 

tJibnnzocy lotie piano ne scry tarte d'éthyle 



\ 


î. Saints- Pères, [SUS. 

La dérivé C du bicydo[2,2,.2]ociane a été obtenu pac la réaction suivante 

O 




a) Donnez Ile mécanisme de la réaction de synlbèse de A par cétolisation imranralèculaire (en milieu HQ ) survie d'une 
déshydretaton h part r de : 


CH* CHj CW] 

>~>CA 0 

b) Le composé B peut être obtenu de la manière suivante : 

-- 1. Esténlicatxm pàr H, COH du chlorure d'acide CH 5 -CH : ,CûCl. 

- 2. Condensation de l'énolate de tester obtenu (en milieu H,.CQ'l sur le méthanal suivie d'une hydrolyse 
Proposez un mécanisme pour cette réaction qui, suive dfune déshyd'uiation, conduit au dérrvé B 
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c) Proposez un mécanisme pour la tanderisakm II donne C sadièftl due la première partie eût l'addition nudéophile de 
l'.v ..m formé à partir de A çyr B 



s, Parti IL 19M, 

Le paoparymidc soumis* l'aaon de rhypobromite de sodium conduit d A que lebemêne SulfoctlklflJre transforme en B 
qui, sous l'acton de la soude, conduit à C. Par rcaclon avec de l'induie d'etllyle, C donr* D dont 1'h.ydrülyse an milieu JOde 
libère II et de l'aride benzène sulfonique 
On demande les formules de A 0. C et D 

4. Lille 13*97. 

Qu'obtienl-un lors des deux réactons suivantes ? 

Le ptDpsnwle d'éthyle est chauffé en présence d'éthylate de sodium. 

Le piopanonic d'cthyic est truité par la soude et un e«oès d'uàci. 

S., Lille 1399. 

Lanhydi.de acéliqjut: est liait* pur lu tulylamine ; le pcoduii éfolemj «1 traité par l'hyciure de lithium alummsum et donne : 
A : l'éthylburylamine ■ : la dbutylar- ne C: acétyléthylamme D : l'acétylburylaminci E : l'ItLuyldmirti. - 

6. Paris % 2005 

Quets, sont les pmduils formés dans l'enchaînement suivant ? 


1, CH 3 Mgl H a 5Qj 1. Oj NÜ 

cyrfopentanone A ► B ►- C 


.0 


2 . H;,Û. H 


© 


ChauNaæ £_ Zn ChauMage 

^milieu réducteur) 
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I, Propriétés physiques 
IL Propriétés chimiques 

L Propriétés physiques 

Les nitriles sont tous solubles dans les solvants organiques et générale- 
ment insolubles dans l'eau. Les termes à petit nombre d r atomes de 
carbone (partie hydrophobe de la molécule petite) sont solubles dans 
l'eau, l'acétonitrile, CH 3 -CN, est miscible à l'eau. Il est utilisé comme 
solvant de réactions et de chromatographles, 

II, Propriétés chimiques 

0 Q fîï* 

r . — N r „ , Palarimicn du tronp+itiMil nttrlk. Çhÿtiridatiüii 

_ * conter* à iTiiott une Wecrwiéiaiivite cl cmm. 


Le groupement nitrile est polarisé car l'aspect hybride sp est électroné- 
gatif, Cette polarisation est à l'origine d'un effet - 1 et, lorsqu'il est 
conjugué, d'un effet - M. 

Lazote hybridé sp n'est pas basique : son éloctronégativitè retient le 
doublet présent dans l'orbitale sp. 

A. Additions n uni éo phi les 

1, Hydrure : réductions 

Les nitriles sort réduits par l' hydrure d'aluminium lithium en amines 
primaires. 


R — C — Ni | 


AILiH^ 


R — 


H 

f 

CHj - N | 
\ 


H 


Fig, 25.2, 

Action de Riydnire ct alu ■ 
miniiiïïi lithium iurltï nilrikï, 


2 . Addition de réactifs de Grignard 

Les réactifs de Grignard s'additionnent sur les nitriles qui ne possèdent 
pas d'hydrogène mobile sur le carbone en a du groupement nitrile, La 
réaction est surtout appliquée au* nitriles aromatiques (c f. chap. 14), 

B. Hydrolyses 

Les nitriles sont hydrolyses en milieu acide. On distingue l'hydrolyse 
ménagée qui conduit aux amides et l'hydrolyse totale en acides carboxyli* 


Tiqht 


Il h 
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ques. Comme l'azote n'est pas basique, la profanation s'apparente à une 
profanation de liaison n d'éthyle ni que. 




Fig. 2S,1, 

ItphrtyHS rtfttilw, 





L'hydrolyse complète des nitrïles passe par l'amide {formé dans ['hydro- 
lyse ménagée), Cet amide intermédiaire est alors hydrolysé en acide et sel 
d'amine selon un mécanisme qui est décrit dans le schéma Î4.6, 

C. Mobilité de l'hydrogène placé sur le carbone en ci 
de la triple liaison 

Iranien formé par arrachement d'un proton est stabilisé par effet - M du 
groupement nitrile {pKa - 25) Cette mobilité est mise i profit dans des 
réactions d'alkylation. 



P 1 

\ 

H -- C. C — N | 

t 

RI Fig, 25 A, 

Alkylation dEï nilriltr. 


POINTS CLÉS 


► Les nitrites sont hydrolysès en milieu acide, 

► U hydrolyse ménagée fournit des amides. L'hydrolyse totale conduit à un acide el j du chlorure 
d'ammonium. 
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B. Équilibré déto-énolique 

Le mafonaie d r èthyie n’est pas énolisé, En revanche, l'acétylacétate 
d'éthyle est plus é nolisé qu'une cétcrne classique. L'énol de ü'acétylacètate 
d'éthyle est stabilisé par conjugaison et également par liaison hydrogène 
matérialisée par le trait pointillé, 


Fig. 16.2. 

PraporliDn fl'cnol de t'acetyla- 
cÉtale d'éthyle. 
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C. Réaction d'alkylation de l'acétylacétate d'éthyle 
et du tnalonate d'éthyle 

£n présence d'éthylate de sodium, il est possible tfalkyler ou de di-alkyEer 
le méthylène présent entre les deux C=0, 
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2. R r -X 


EtO 

\ 

0=0 

R ‘s/ 

w' \ 

0=0 

/ Fis, Î6.3, 

EtO Bilan | a nki>n<ci- et di-âlkyla- 

tion de l'aDétyLaDÉtalE féthyla 
4- MüX ai -dd mal onitE d'éthyle. 


Le mécanisme comporte deus étapes r 

- formation de l'énolate (dans Ee cas de l'acétylacétate d'éthyle, c'est le 
carbonyle célonique qui est sous forme d'énolate) ; 

- réaction de J'énolate avec l'alkylanî. 
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Mètarbme de l'ilk'ylatior». 


D. Réactivité des produits d'alkylation : 
obtention d'acides ou de cétones 


L'objectif des Synthèses maloniques est de préparer des acides 
carboxyüques, L'âcétylacéUite d'éthyle permet d'accéder aux cétones, 
En effet l'alkylation directe des momoestens et des cétones est très 
délicate en raison de réactions secondaires d'aldolisation pour les 
cétones et de Gaisen pour les esters. 


Les produits d'alkylation de lacétylacétate d'èfhyle sont saponifiés par 
NaOH dilué. Dans le cas des produits d'alkylation du malonate d'éthyle, 
on réalise une mono- ou une di-sapon if i cation selon la quantité de base 
mise en jeu. En effet, la première fonction ester est nettement plus réac- 
tive caries deux fonctions esters s'activent mutuellement. Après la mono- 
saponilïcatron r le groupement carboxylate qui porte une charge négative 
n'est plus attracteur. 

Après passage on milieu acide du milieu réactionne], le chauffage d'addes 
carboxyliques possédant en 0 une autre insaturation entraîne une décarboxyla- 
tion avec formation, d'acide, d'ester ou de cétone salon le mécanisme cyclique 
concerté de la figure 24.8. 
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POINTS CLÉS 


► Dans, le malonate d'éthyle, les hydrogènes situés sur le carbone enrtre les dey* groupements 
estera sont mobiles (pKa = 13, à comparer à un pKa de 24 pour l'hydrogène en a du C = O de l'acé- 
tate d'éthyle). 

► La mobilité des hydtogènes les deux groupements ester est mise à profit pour réaliser facilement 
des mono- ou des di ■alkylations. 
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ENTRAI» 

J E M E N 

T 


1.L1II*, 1999, 

Le mélhylpropiini:dma1e de diéthyle du méïhylmalanate de diélhyle esl traité successivemem par les réactifs suivants : 

1 . fthytate de sodium. 

2 . Emmure d'heiyle. 

3. KOH en solution aqueuse k chaud. 

4. Acide sulfurique en solution aqueuse ê LËO "C. 

Quel est le produit de cette suite de résdions (synthèse mal-unique) ? 

A : acide 2-mé%lcictano'iC|ue. 

B : 2-mdthyloclûnoate d'éthyle. 

Ç : dodècrane. 

0 : P-méthylpmpaneciioate d'he^le. 

È i hfct-H:ne. 
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Oses 



I. Structure des oses 

II. Préparations des oses 

III. Propriétés physiques 
ÏV. Propriétés chimiques 

V. Filiation expérimentale des oses 


Les glucides, ou sucre-s, sont des polyols carbonylés et leurs produits de 
condensation. Le terme sucre est lié à la saveur de certains oses comme 
le saccharose. Les glucides sont classés en deux groupes principaux : 

- les oses, ou sucres simples, parfois appelés hydrates de carbone en 
raison de la formule brute C^HjO),, de certains d'entre eux ; 

- les osides, eux-mêmes divisés en deux groupes ^ 

■ [es hoioïides qui résultent de la condensation d'o&es comme le saccha^ 
rose appelé communément sucre ; 

« les hëtêrosides qui résultent de la condensation d'oses avec des 
éléments non osidiques. Ces éléments non osidiques, nommés aglycone 
ou génrne, sont de structures variées, 

Ex, ! 1$ digitaline est un hétéro sido cardiotonique comportant une gènine 
Stéroïdienne. 


■ Ce axoctete 
agonoieptiqi.ie ^existe 
que çhs? quelques oses. 
mois 4 peut £w. 5 te, r pour 
des mdécules non 

OBÇÛqilHS LLV 77 . 7 X' feî 

édukarams de synthèse. 


I. Structure des oses 

A. Représentation linéaire des oses selon Fischer 

Selon la position du groupement carbonyle sur la chaîne carbonée, on 
distingue les aldoses (le carbonyle est le carbone 1) et les cétoses (le 
carbonyle est le carbone 2). 


Chaque fonction alcool secondaire correspond à un centre chiral. On 
utilise souvent [a représentation de Fischer pour représenter les oses. Les 
liaisons t-H sont souvent omises, la représentation des groupements OH 
est suffisante pour indiquer la configuration des carbones asymétriques. 


H. 


s* 


v 


CHjQH 




H. 


HQ' 


CHfQH 

glucose 

£n,3S.4n,&R 


CI-UjH 

fructose 


■ Centimes fofKJidfB 
afcook peuvent être 
absentes, dé Sortf fes 
désosses comme Je 2- 
déKujribose. Des 
fonctions aScook peuvent 
é&e lentphofts par des 
fondions amines. 


— QH 

= 0- HQ — 


— OH 

HQ — — 

HO 

HO 


— QH 

— OH 

-QH HO — 


— QH 

— QH 

— QH 

— OH Fig. 27.1. 


CHjûH 

mannose 

2S,3S.4Fl,5fl 


CHjOH 

gateaese 

£R.3$.4$.5R 


Reprês-cnl-atior d'ous selon 
Fischer ; les conftgurotions 
□bsntucs des- centres chiraur 
sont indiquées soin chaque lur* 
mule. 


Tiqhl 
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Oses 
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iYqh 

H R ? 


Fig. 27.3. 

FçmtalNjn ffrçrellife d'hémiatétal. 



Z Structure hétérocyclique des oses 

La formation do la fonction hemiacêtal implique le carbonyte aldéhydique 
ou eêtonique et l'une des fonctions alcool. 31 se forme un hétérocycle 
pentagonal ou hexagonal, 

Les formes cycliques pentagonales sont dites furanoses car dérivées du 
furane. Les formes cycliques hexagonales sont dites pyranose car dérivées 
du pyrane. 

La forme furanose est la forme cyclique habituelle des cétohexoses et des 
pentoses. La foctne pyranose prédomine pour les aldohexoses. 

3 r Structure hétérocyclique du glucose ^ glucopyranosë 

La lormation d'une fonction hemiacétal entre le carbone aldéhyde et la 
fonction alcool secondaire du carbone S conduit à la formation de deux 
diastéréoisomères différents par la configuration du carbone 1. Ce 
carbone hemiacétalique est généralement appelé carbone anomérique et 
les deux composés différents par la configuration du carbone anomérique 
sont dits anomères. Les deux anomères glucopyranosë sont représentés 
d-dessaus selon Fischer. Laeomére qui possède un groupement 
hydroxyle du même côté que Lhydroxyle déterminant la Série est appelée 
ot, celui pour lequel l'hydroxyle est du côté opposé est nommé p. Donc, 
en série 0, ranomère a présente tOH anomérique à droite de la chaîne 
carbonée. 

Les anomères sont des diastérèo isomères qui diffèrent par la configu- 
ration du carbone hemiacétalique. 



P-ü-giucepyranose 



H -D-glucopyranose 


Fig. 27.4. 

IteprésciitatiDiH des I anoné ■ 
res du glucose wlori Fischer. 


ricin: 
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La représentation de ta jonction hémlacétal en Fischer n'est pas rigou- 
reuse car La représentation de Fischer est destinée à des structures non 
cycliques. Il faut donc disposer tes substituants sur un cycle hexagonal 
oxygéné (dérivé du pyrane) et passer de ta représentation de Fischer â 
une représentation faisant appaïaître Le cycle hexagonal. (Le mode de 
passage du Fischer à ta formule hétérocyclique des deux anomères est 
donné à titre indicatif; d'autres raisonnements sont possibles.) 



R Bp. r ë5ent£tbn 
da Haworthi 


Fig, 27.5. 



Passage de la représentation linéaire à structure pyranique du glucose. 


On considère la signification du Fïsdher ; ta liaison C5-C6 est dirigée vers 
l'arrière du plan, les liaisons horizontales vers l'avant. Par rotation autour 
de la liaison C4-C5 r on place ['ensemble du pont hémïacétal en arrière 
puis on bascule ta molécule d'ose afin que Je cycle se trouve dans un plan 
perpendiculaire au tableau. 

4. Conformation des pyranoses 

Les cycles saturés ne sont pas plans mais en conformation chaise. Il existe 
donc deux conformations chaises a priori possibles pour chaque 
anomère du glucose. 

Dans lé cas de ItanomèTé f5, la chaise représentée è droite comporte tous 
ses substituants en position équatoriale, alors que ta forme chaise de 
gauche possède tous ses substituants axiaux. La chaise possédant tous 
ses substituants axiaux serait trop encombrée ; elle ne peut exister. 

Le cas de Tara mère o. est très similaire â celui de l'anomère p. Le glucose 
est donc un cas simple car une seule conformation chaise existe : la 
conformation ou tous les substituants sont équatoriaux à ['exclusion de 
l'hydroxyle du carbone anomérique qui est axial. La différence d'énergie 
entre les deux chaises inverses est trop considérable pour qu'une inver- 



yrighted material 



Hidden page 



Hidden page 



Hidden page 



Hidden page 





Oses 
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GHjÛH 
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OH * 
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Ch^QH 
O-frucEose 


HÛ' 
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fb 

n °- H 

0 <fc 

H H 


H 

OH 
ÜH 
CHjON 
én-diol 


H^ C 


HO 

HO 

H 

H 


H 
■H 
OH 

■OH 

GHjOH 

D-manirase 


Fig. 2114. 

HéarTangcment dts «scs en milieu akalm, 


Si la même réaction est effectuée avec chauffage, on observe une réaction 
complexe mettant en jeu trois molécules de phénylbydrazine. 

- La première molécule Se condense Sur le cârbonyle de Pose donnent la 
phénylbydraïone. 

- La seconde molécule oxyde en cétone la fonction alcool secondaire du 
carbone 2 des aldoses ou r dans le- cas des cétoses, la fonction alcool 
primaire du carbone L La pbénylhydrazine est réduite en aniline et 
ammoniac. 

- La troisième molécule de plhénylhydraiine se condense avec le earbo- 
nyle résultant de l'action oxydât rite de la seconde molécule de phénylhy- 
dratine. Le produit finalement obtenu est une osaione. 

Exemple du glucose : 


H^ 

£ 



C 

; d‘ N ' m 'NN-C [ H :i 

/ 

, U H 

*4 ”■ NH-C^Hj C 

HO — 

| — ÛH 

i — GH 
— OH 

G^H^IN HNHj 

HO — 

— CH 

HÛ 

“ G 

HO — 


â frcio 


— Gh 

— CH 


— OH 

— ÛH 


- r « rl S 


CH..OH 


Fig. 2715. 

Fermai!» de- plwnylliyilfMOTt et t «aient. 


CHjOH 

phènylhydnuofi* 

du 


CH^OH 


— GH 

— GH 


CHjOH 


NH-G,H t 


esazon^ dj glucose 

fglucoe ozone] 


On peut résumer les réactions des oses avec la phénylhydrazîne par le 
schéma suivant ; 


A freid 


A chaud 


^lonsomniat 


aior d'une molécule de ffriènyihydraiine CjcmsümniatKin de Irait mcleculet de phenfylhydraaine 
Phén^lh^drflicrffidü ÿumiÉ -4 Glix ont 


l'herïplhyd'.HiFwdü huriiH* 4 
! I li!. , ir P llr P d'j^uii!-d.i m.iiimM 1 4 


Fruîtâj* — 
Mannes 


p U irAtii' smon* 


■ La réoctkm s'arrête 
üwee la torrnüûbfî de 
t'mûïcnie. H ny a pas 
oxydtJfi'Gvt de l'OH en S. 
i't mzone esrstotnïïsée 
par homan H 
kitiotnùlûùjbiit. Tu us te 
■oses pul drff&eoi 
uniiqy wmpnr par tes 
carbones I el 2 donne, nt 
â la même us ozone. 
Cfcsf te cas du gkXDse, 
<fa rnmnase er tfc 
ftuCËB£ 


Tl Cl h r 
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V. Filiation expérimentale des oses 

Il S J agit de ['ensemble des méthodes qui permettent de relier les oses 
entre eux et ainsi de déterminer leur structure. 

A. Synthèse de Ii liant i- Fischer 

L'application de la synthèse de Kitiani et Fischer sur un aldose à nC 
conduit à un mélange de deux aldoses diastèrèoisoméres à (n-H)C- 


H 



û 



CH : OH 


D-nrkamvùsé 


Fig, 17.16. 

Bilan Je- la synthèse de Hi lian i- 
Fiuther. 


1 


Dans la synthèse de Kïliani Fisher, le nouveau carbone 1 est introduit sous 
terme d r un groupement CN fors de U formation de deux cyanhydrines 
diastéréoisomères. Le groupement nitriJe est ensuite transformé en acide 


"tr 


h 


OH 


CH, CH 

D-alywfsidêhyde 
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■CH 
■ OH 
CH,OH 


aariiMlufli 

instables 




HO — 


Fig, 17.11 

Encliainemenl readionnel de la ryntfits* de Kiliani-Fisriier. 
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1. Bordeaux, 1999. 

Le D-igaljctose est représenté selon Fischer. 


RAÏNEMENT 


G Ht) 
— Oh 


HO 
HO- 


-OH 

CHjOH 


a) Quels produits obtiendra-t-on snus l'acton de : 

- l'acide nitrique, 

- l'aride périodique, 

- l'hydrogène en présence de catalyseur, 

- un excès de phénylhydraune ? 

b) Rréoseï si certains de ces composé sont méaa 

c) Représente; Selon Havralh (reorÈsenlaOcm cydïquc phne des 2 anomères) le D-gafactnpyranGse. 

d) Selon les. conditions, on peut obtenir deux types de cristaux à partir du D-galactopyranose. 

Ftaûét dans l'eau, ces deux types âe Cristaux SünL caractérisés par un pouvoir rotalara spécifique de 1 5D,7* et de 52, S *. 
Après un certain temps, on trouve pour chacune de ces solutions ur pouvoir spécifique de &Û.2'. 

Calculez le pourcentage de chaque type dans la solution ayant un pouvoir rotaiote de EW,2 a . 

1. Paris M, 1997. 

Un aldohenose A conduit par dégradation de Wohl j un peniose B dont ta réduction fournit un pentol C optiquement actif. 
Par dégradations successives dé Wahl, A conduit au (2R) glycéraldéhyde D. Sachant que l'oxydation nitrique de A donne un 
diacide E irydif sur la lumière polarisée, en déduire les formules de A, B C. Del E. 

3. Paris 5 r 2UUÛ (examen blanc). 

Un aldcpenlosc A. de séné D réagjl a '.use î'aade nitrique peur former le produit B qui ne présente pas de pouvoir rotatoire. 
L'aldopentose A par dégradation de Wnhl donne C qui réagit avec l'aode nitrique pour former H Le produit ï» est de 
configuration like <lk). 

Représentez A & C D selnn Fisher. Le produit b est-il chiral ? Si oui. indiquer sa configuration absolue. 

^ Paris 5 r 2EKJ3, 

Représenter le L-gluewe séton Fischer, 

& Paris 5, 2(HM, 

Le D-galactose est un aldohejuose qui., par oxydation nitnque, conduit à A qui ne présente pas de pouvoir rotatoire. 

Par dégradation de Wahl le D-galactose condul au produit B. L'oxydation nrtrique de B livre C qui présente un pouvoir 
rotatoire non nui. Représente; le D-^ladose et les produit A. B, et C selnn Fischer. 

Représenter T 6-0 -g atactopyra n œ 


D 
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Nam 


abréviations 

R 

KûleuCine 

Hë 

l 

OSKHfdV-CH 3 CH 3 

Tryjtqphgng 

Trp 

W 

H 

Prdine 

Pro 

P 

rVe" 0 " 

> ï 

H 

Tymsinp 

Tyr 

V 

CHj — <f V— OH 


Les amino-acides essentiels pour une espèce animale donnée doivent 
être apportés par l'alimentation. Dans le tableau précédent, les amino- 
acides essentiels pour l'homme sont soulignés. 


II. Chirâlité des amino-acides 

Tous les a-amino-acides naturels, à l'exception de la glycine, possèdent 
au moins un carbone asymétrique 

A, Série 

Dans les peptides et dans les protéines, on ne rencontre que des amino- 
acides de la série L la série des amino-acides est définie de manière 
similaire h celle des oses. 


CÛOH COOH COOH DOOH 



L-amme acid* D-amlnc acid* 

Fig. 28.2. 

Série des am ira -acides. 


Les amino-acides de la série L présentent, lorsqu'ils sont représentés 
selon Fischer, la fonction amine à gauche de la chaîne carbonée. Les 
amino-acides de la série L sont les seuls présents dans les peptides des 
organismes supérieurs. 

B, Configuration absolue 


■ La Dséftne est un 
anWjQ'addü prÊSÉfïi en 
f&bie quantité ctms i? 
rerveciv cfes 
rtiDrnrriïftres. Süri ri3/e 
phystQk-pque esr encore 
>nçampiètemer>t 


Tous les amino-acïdes de série L sont de configuration absolue 25, é 
l'exclusion de la cystéine de série L qui. est de configuration 2R. En effet, 
l'ordre de priorité des substituants est le suivant ; H 2 N > CHjSH > COOK > 
H (car S > O). 

Lorsque l'on parle d'un aminO-acide sans précision concernant 5a série, 
il s'agit de l'énantiomère de série L. La série des énantiomères de série D 
dort être précisée. Les racémiques sont désignés par (DL), (R 5) ou (±). 


m Roppet : ti n'v a pas <Se 
/station entre Se signe du 
pouvoir roICTlcure et fa 
CûniïgufQtiùfï ObSùtü?, 
A/ei r) titre (fexem-pfe : 
L-afarune ; fft,',, = + ?, 6 ° ; 
L-Ietjctns faj c , 

» - J 4 r 4 * ; {.‘Cystéine 
M a = ~30 a . 
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C Réaction de la fonction acide : estérification 

Les esters d'a mi no-acides sont préparés par réaction avec un alcool 
saturé en acide chlorhydrique gazeux ou en présence d'un excès d'aride 
paratoluéne sulfonique (PT5A). Dans les deux cas* on isole l'ester sous 
forme de sels. 



Estêri4k«tîCHl par l‘*lc«f héni^llqirt (endtiKtttl au pàr^tûluÉrtMiillahiJtt ét i'affliiwn^pf. 


Le mécanisme est 3e mécanisme général vu au chapitre des arides, ligure 
23 . 5 . 

D. Réactions des deux fonctions : formation de complexes-sels 

Les amino-acides réagissent avec certains métaux de transition comme le 
cuivre pour former des complexes-sels colorés dans lequel le métal est 
chélaté. La fonction acide salifie le cation métallique et la fonction amine 
donne son doublet d J électron à une orbitale vide du cuivre, Cu étant biva- 
lent (ion cuivrique). 



Fig. 28-S- 

Fumibor» de «fflpkKH-sefc, 


La formation des complexes-sels avec le cuivre est très utilisée. Elle 
permet de bloquer transitoirement la fonction acide et oc-aminé, On peut 
ainsi faire réagir une fonction placée dans la chaîne latérale (application é 
l'estérification sélective des acides aspartique et glutamique). 
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Fig, 28.9. 

Eilérili cation s-èlertive de la loncticn acide de Ij th aine latérale de l'acide glutamique. 


L'acide ethylènediamine tetra cétique sous forme de se! de sodium est 
utilisé pour décomposer le complexe amino-acide-ions cuivrique. 

E. Réaction avec la mnhydrine 

Deux molécules de ninhydrine réagissent avec une molécule d J amino- 
acide ou un ester pour former un produit coloré en violet qui ne conserve 
de j'aminoadde de départ que hatonne d'aiote. Cette réaction est très 
Utilisée pour révéler les amino-acides après des chromatographies. Tous 
les amino-acides conduisant au même produit; ta réaction avec la ninby- 
drine ne permet pas de différencier les amino-acides. Le Coefficient 
distinction moléculaire du produit de condensation étant particulière* 
ment élevé (grand domaine de délocalisation des électrons) on peut 
mettre en évidence de faibles quantités d r a mi no-acides et [es doser. 
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POINTS CLÉS 


► la série des ainino-acides est déterminée sur la projection Je Fischer par la position de la fonc- 
tion amine. 

► L'ami no-acide est de série L lorsque le groupement NH^ est à gauche de la chaîne carbonée, 

► Les amiîio-acides naturels so^nt de série L. 
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Peptides 




I, Définition 

II, Groupement fonctionnel 

III, Synthèse peptidique 

I. Définition 

Les peptides résultent de ta condensation d'amino-acides liés entre eux 
par des fonctions a m ides CO -N H que l r on nomme liaison peptidique. 

Les peptides sont souvent nommés par l'abrégé de chacun des amino- 
acides. 



H 

I 



Fig. 29J, 

Exemple de nomcnt Wur* d'un 
tri peptide (S flrtninfracidrt ) \ 
ata-lEuser ou ilarTyPeifcyb+TW)*, 


L'amino-acide dont le groupement acide carboxylique (amino-acide C- 
termïnal) est fibre sera toujours placé à droite et l'amino-acide dont la 
fonction amine est libre (amino-acide N-terminat) sera placé à gauche. 


II. Groupement fonctionnel 

La lia ison comprise entre le carbone du CO et l'azote du N H présente une 
barrière de rotation relativement élevée. Dans sa conformation de plus 
basse énergie, la fonction amide est plane (système conjugué). 

Cette conformation principale est dite s -irons car les deux carbones a de 
chaque amino-acide sont de part et d J autîe de la liaison comprise entre le 
carbone du CO et l r aiote du N H, 



Fig. 39 2. 

dQftfoïTOtiati la piut fréquente 
d « liap»ltî peptidiqu^;. 
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111. Synthèse peptidique 

Dans le cas Se plus simple de la synthèse d'un dipeptide, on peut 
distinguer trois étapes : 

- Protection des fonctions acides ou amines qui ne doivent pas être 
impliquées dans la formation de la liaison peptidique. 

- Activation de la fonction acide qui doit intervenir dans la formation 
de la liaison peptidique. 

- Déproîection . 

Les principaux groupements protecteurs seront d'abord étudiés. Ils 
doivent posséder les trois caractéristiques suivantes : 

- ils doivent êtres facilement formés ; 

- ils doivent être stables dans les conditions de formation de la liaison 
peptidique ; 

- ils doivent être éliminés dans des conditions douces sans que les 
conditions de déprotectian détruisent la liaison peptidique. 


A, Groupements protecteurs de la fonction amine : 
protection sous forme d'amides 

l. Groupement benzyloxycarbonyle (généralement appelé Z) 

- Formation : par action du chlorure d J acide sur l'amino-acide (cf, fig. 

28,6). 

- Déproîection : hydrogénolyse par action de H v en présence de Pd 


comme catalyseur, 

H 

C + H l CK, —O N H 2 

S B RNH, 

O 

il 

O 

fi 

Q 

+ 

Fig 29,3. 

II 

+ G»HCH« 

b.im in st ion car iiydrogénaticn 

du grcupemerl beniylcxyïar- 

0 


bcnyle 


2, Terbutyloxycarbonyle (BOC) 


- Formation : par action de l'anhydride sur l'amino-acide, Le mécanisme 
est une addition-élimination. 


HjC 

HjC 
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CH, 



Fig. 29-4. 

[■nlrodiidïafv du eroupefTKnt fçrt- fculyl a ï ytar bany I ( . 


NnOI-l 


H-.C 
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H,C 


1 o 

H © ©Na 


- Dèprotection : le groupement BOC est éliminé en milieu adde. Les 
conditions opératoires les plus classiques consistent! faire agir de l'acide 
trifluoroacétique (TFA) à 0 fl C. Le mécanisme du clivage (analogue au 
clivage des éthers ou des esters de fert-butyle) implique dans un premier 
temps fa proto nation de l'oxygène lié au groupement ferf-butyle ; puis il y 
a libération du carbocation fert-butyle. 
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Fig. 29.5. 

El.mi.nall an du groupement deft^HilylintycartMinyle. 
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3, Fluoré ny I m éthylcixyca rbonyi e (FM0C) « Ov note le pepttô? 

itKff fcirme (fe 

Le FMQC est le groupement protecteur utilisé pour la synthèse en phase (rifluofDücÈtat&.. 

solide de peptides. Ei est introduit par acylation de la fonction amine par 

le chlorure d'acide : chlorure de fîuorèrylméthylDKycarbonyre. Le méca- 
nisme est une addition-élimination. 
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Peptides 


- Déprvtecthn, C'est l'intérêt majeur de ce groupement En effet, les 
esters benzyliques sent divès dans les conditions douces de l'hydrogéna- 
lyse. 

Les conditions sont analogues à celles utilisées pour cliver le groupement L 



o 

R 

O- H 



Ffe 29.8. 

Clivage des esters beniyliques. 


3, Protection sous forme d'ester tert-butylique 

La mode de fonmation et de clivage a été envisagée au niveau des dérivés 
de la fonction acide (voirfig, 24,9 et 24,10) „ 

G. Formation de la liaison peptidique 

Les acides sont transformés en dérivés de la fonction acide et réagissent 
avec la fonction amine selon un mécanisme d'addition élimination, 


î , Anhydrides mixtes 
a. Formation 

Les anhydrides mixtes sont formés par réaction d'un sel d'un amino-acide 
protégé au niveau de la fonction amine avec un chlorure d'acide qui est 
généralement te chloroformiate d'éthyle. fanion carboxylate déplace 
^halogène par le mécanisme classique d'addition-élimination. 


■ Le plus saunent an 
uMic fe chhrobfrf«at£ 
d'dûbutyle â b place du 
cfrforoformiate tfés'iifte. 
Le gmipe/T/eni isnhufy! e 
est plus enœmbronl et 
ifcrartfL' ta sékctmté. 


R 1 






H El ? 



Cl 
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EL 

,' G ^ 

R 1 ^ O 

addition 


■à L mm^ion 


k> 


O 




O r 


EL 


Fig, 193. 

Fonrtttlon dw $n1iydrid« rob- 
in 


b. Coodeoscrtïon 

Il s'agit é nouveau du mécanisme de l'action des nucléophiles sur des 
dérivés de la fonction acide. 

Le nudèophile est a priori susceptible de s'additionner sur deux 
carbonyles qui, en raison de leur effet attradeur,, s'adivent mutuellement 
Le NHj réagit seulement sur le carbonyle le plus réadif, c'est-à-dire celui 
dont le carbone est le plus positif. Le groupement carbonyle compris 
entre deux oxygènes (2 effets + M) est moins réactif que le C~Q lié à un 
seul 0. 
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Fig. 29.11. 

Fomution H rt jrtitrn des O-Jtylurtci. 
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D. Exemple de synthèse peptidique : préparation du di peptide 
atagly 


• ftotezla 

r&s&mbiantP en&e 5q Q- 
ocyiurèe et l'anhydride 
mixte. 


L'alanine et la glycine sont convenablement protégés au niveau des fonc- 
tions qui ne doivent entrer dans la constitution de la liaison peptidique. La 
Z-alanin e est opposée à du OCC et du HOBt. Enfin, le di peptide est dépro- 
tègé par hydrogénatîO'n- 


ala 


ety 


l 


OH 


1 


DGC, HOBl 


H 


H,. Pd.-c 


— OBrï 

— OBn 

Fig. 29.13. 


DüparrmK rtÿréttrtUrt b 


ryitüièft dki d’iprptidt' 

— OH 

(Bit— be*iifie). 


On utilise généralement l'ester benzylique comme protection de 
l'acide et le BOC comme groupement protecteur de la fonction amine. 
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Chimie organique 


E. Synthèse en phase solide 


1. Principe 

Les procédés vus précédemment constituent 3a synthèse en phase 
liquide. La synthèse en phase solide découverte par Merrifield consiste à 
fixer l'amino-àcidé C-terrrtinal sur un support solide qui est une résine 
insoluble dans le milieu. A partir de ce premier élément, le peptide est 
allongé amino-adde par a mi no-acide, A la fin de la synthèse, la liaison 
entre le peptide et la résine insoluble est clivée. 


■ Le mode de > Wemtield 
est à l'origine de 
rmmfjjrpuses qpptnaûuis 
: syn thèse des 
oligonucléotides, cti.mve 
combinatoire, crc. 


2. Le polymère et la fixation de l'amino-acide C-terminai 
sur le support 

Le polymère est formé par polymérisation d'un dérivé du frromométhyls- 
tyréne ; puis l'a mi no-acide exterminai, sous forme de sel de la fonction 


FMQC 


Fig. 39.14. 

SN de l'halogène par l'ani-an îj rhrucvlatc puis élnnina(Hm du groupement pratedeur de la Fwictiaa amine. 
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acide, réagit avec le polymère par substitution de l'halogène, très réactif, 
du groupement CH 2 (réaction de type 5M 2 ). Le FMÜC est ensuite éliminé. 

3. Allongement de Ea chaîne 

Le FMOC est clivé puis le deuxième a mi no-acide, protégé à È'azote par un 
FMÛC est couplé au premier en utilisa rit le DCC + HGBt comme réactif 
d'activation, Après déprotection, la fonction amine est couplée avec un 
autre a msn n acide. 


i ntroduclion aor acy talion 
du deuxième arrincadde 
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2. TFA 
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FÎ£. 29,15. o 

AllHinjjemmj de b «hnirtè par une -srrif de cycles de dèfiraScrtiop * acylation , 
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4. Séparation du peptide du polymère 

Cette dernière opération est réalisée par action de l'acide trifluoroacé- 
tique, b présence du groupement à effet +IW stabilise le carbocation 
benzylique et permet ainsi le clivage de l'ester dans des conditions 
douces. 

Ce procédé est Surtout intéressant pour b préparation de peptides 
comportant un grand nombre d'ami noactdes. En effet, le greffage sur le 
polymère insoluble simplifie la réalisation pratique de chaque opération, 
les purifications sont effectuées par lavage du polymère. Cette simplicité a 
permis l'automatisation de la synthèse peptidique. 


POINTS CLÉS 


► Les peptides sont écrits avec l'amino-acide terminal, encore dénommé C-terminal, à droite et 
l'amino-acide N -terminal à gaudie. 

► La synthèse des peptides met en jeu des groupements protecteurs qui doivent être bciles t intro- 
duire, stables, dans les conditions de formation de la liaison peptidique et, surtout, faciles à éliminer 
sans entraîner de réactions secondaires. 
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ENTRAÎNEMENT 


Paris y 1999. 

Les questions 1 et 2 peuvent êlre irariées de manièté indépendante. La question 3 mçl en ieu les produits préparés en L el 
en 2, 


1. La BDC-alarcne réajpl avec l'hydroxybenictnarole en présence de dicyclohexyiairbadiirrtdE pour (armer un ntermédiaire 
el de (a deydohexylurée. Cet ntermédairE opposé au prolinate de benryle Rester benzyfitiue de la praline) conduit à A 

Le produit A réagit avec l'acide chlorhydrique peut donner B et on observe un dégagement gazeux 

2 . D'autre part, le Z-bromo 1 phémyiéthane est truité pur du magnésium dans l'éther anhydre. Le produit forme n'est pas 
isolé el réagit avec le gjyioxyiate déthyfe pour former {après Irait ement par l'eau du milieu réactionnel) un racémique C de 


configuraban R + C de configuration fi. Lé racérrvque C + C est oxydé par l'anhydride dhromiqua. en un sauf produit : D 


3. Le produit B est condensé avec C Comme E est un seI el que la condensation E 4 D doit se faire en milieu légèrement 
aode,. on neutralise partiellement le mélange B 4 D IL se Forme un mélange de 2 stérécisomèies, E + F : E est de 
slérêochmie t et f est de -stéréochimie Z {E ut F possèdent également 2 centres chiraux). 

Lorsque Eau F est Iraité par l'hydrogène en présence de catalyseur on obtienl un mélange de Z stèréasomèresC el H. On 
observe la consommation de ? équivalents d'H , {le mélange C + H ne donne pas lieu è l'isocnérie géométrique). Les 


composés C et H présentent 3 centres chiraux Tous les centres chiraux de C sont de même configuration absolue G esl 
utilisé en thérapeutique sous le nom d'enatopiil (inhibiteur de l'AŒ). 

Donnée les formules des produits A à H 
■Représente! C el C selon Fischer. 

Représentez G el H en différenoalMn de liaison afin de faire apparaître la stéréochimie des centres chirau*. indiquez sur la 
formule pour chaque centre ch rai de G et H la configcuaton absolue. 

Quelle relation d'isoméric ewslu entre G cl H ? 
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H 


ur& natu du bénzylé 


gly-Oscylate d'É’hy 9 
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I. Réactions de substitution électrophile 
aromatique 5EA du benzène 

IL Réaction de polysubstitutîon aromatique, 
règles de Holleman 

III. Réactivité des amines aromatiques 

IV. Réactivité des phénols 

V. Substitution nucléophile des halogénures 
aromatiques 

VI. Colorants 


Les termes ortho,, méta et para sort fréquemment ütilisésj pour indiquer 
Ut position relative de deux substituants. 





o-chioropnénci 

E-chiofophênoJ 


ci 



m-chicoacâiophéncfHB 
3 ■ühtamacéropl'iénûnâ 


MH, 



COOH 


adde p-aminotiaricïqLe 
aütïe 4-aminobanizfliîque 


Fig. 30.1. 

UllllUÜefl 4M IfrnrM b rl h o jû>. 
m*la (m|L para {p). La 
cbtuff officielle est Indiquée 
sous chaque exemple. 


I. Réactions de substitution électrophi le 
aromatique SE A du benzène 

À la différence des éthyléniques, tes molécules aromatiques ne donnent 
généralement pas d'addition lorsqu'ils sont opposés à des électrophiles 
(E + ). En effet, la perte de H'aromaticité est très défavorable d'un point de 
vue énergétique. 
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Réactivité des molécules aromatiques 


B. Substitutions électrpphiles du benzène 

Les principales réactions de formation des particules E" sont présentées. 



alhylaton dg Friedei acylation ce Fnedei 

Et Crait ei cran 


Fi& 30.4. 

Bilan des printi pale-i rtadjans 
de subïütulinr aromatique. 


Toutes ces synthèses impliquent dans une première étape la formation de 
la particule électrophile E", 

Le chlorure d'aluminium, utilisé comme catalyseur lors des réactions de 
Friedd et Craft, est un acide de Lewis qui accepte un doublet d'électron 
dans son orbitale vide de basse énergie. Il se dégage un hydracide. Lors 
des acylations selon Friedel et Cralt, on utilise au moins un équivalent de 
catalyseur car le groupement acyle de la cètone formée se comporte, avec 
l'acide de Lewis, comme une base en formant un sel que l'on décompose 
en fin de réaction. 
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Fig. 50 - 5 . 

Formations de particules éleclraphiles P dans la SE,. 
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© © 
XACi . H 



W 


•IX + AIC-I- 


Fig. 10 , 6 . 

RéartiûJi de rarvkétaae avec 
l'aride de Lewis el dècampasi- 
tian du seCifafairiijniiicnjHEer- 
médïairE. 
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Les carbocations,, intermédiaires des alkylations selon FnedeE et Craft* se 
transposent avec formation du carbocation le pins stable. 


j-M-i MJ JM'-in* 


Réactivité d« molécules aromatiques 




O 


♦ AIGIj 


BrAICI, BrAICI a 

0 0 





+ HBr 


Fig, 30,7. 

Qbteirtton de l'iMprop ylbet»- 
it«f Ion dk ^Ikytïüofi du bw- 
iè*t le bromure de profit. 


IL Réaction de po lys ubstitution aromatique, 

règles de Ho 11 em an 

D'une manière générale, la position d'un substituant fore d'une SE sur 
un aromatique déjà substitué est déterminée par la nature du substi- 
tuant déjà présent sur le noyau aromatique, 


A. Règles d'HoIleman 

Les substituants sont classés en trois groupes selon deux critères : 

- La vitesse de la réaction comparée à ceile do benzène. 

- L'orientation de la réaction. 

L Substitutants ortho- et paradirecteurs avec activation 
Ces substituants exercent des effets +1 ou +M, 

Effets + M : Ce sont les aromatiques les plus activés. Certaines SE 
impossibles avec le benzène peuvent êtres réalisées sur ces molécules. 

Par ordre de vitesse décroissante : 

- NHCOR, NRj (on utilise surtout les amides corn me Tacétamide qui peut 
être ensuite éliminé), 

- 0% OH, OCOR, 

- hétérocydes pentagonaux aromatiques, 

- R (groupements alkyles) ' eflets + L 

2. Substituants ortho- et paradirecteurs avec désactivation 

Ces substituants exercent des effets - I et +M. 

Halogènes : F, Cl, Br. 

3 + Substituants mêta directeurs avec désactivation 

Ces substituants exercent des effets - I et - M : CM, COR, COOR, NO^ 
pyridine. 

Lorsque deux substituants sont déjà présents et qu'ils orientent dans 
des positions différentes, la particule électrophile se fixe sur la position 
qui correspond à l'orientation du plus activant. Les substituants ortho- 
et paradi recteurs donnent le plus souvent environ 90 Qü d'isomère 
para en raison de l'encombrement stérique en ortho et, surtout, à 
cause de la plus grande stabilité du complexe o où l'électrophile est 
fixe en para. 
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Chimie organique 


cation diazonium qui est un électrophile peu réactif incapable de réagir 
avec le benzène. Le composé formé est nommé azoïque. 



Fig. 30.11. 



SI particulier* tei iminM aromatiqiWS ; réaflï&fl te dLaiMopu Mon. 


IV. Réactivité des phénols 

A. Alkylation île l'oxygène 

Le proton porté par l'oxygène est plus mobile que celui des alcools en 
raison de la délocalisation de l'an ion phénate. La présence de groupe- 
ments attrscteura augmente l'acidité. 



DKa-10 pKa-4 plCa-lp.3 

phénol acids pienqus 2-m&ïhylpüïénci 


Fig. 30.12. 

bifktnu des sutstiluants- sur 
faddilé des phencik. 


L'alkylation des phénols est réalisé# par substitution nudéophile de 
dérivés halogénés. 



Fig, 30.11, 

Fcrmaticn d'rthtrï oxyde* art^ 
rutiqun, 


B. Acylation do l'oxygène et transposition des esters 
en présence de chlorure d'aluminium 

Le chauffage des esters de phénols en présence de chlorure d'aluminium 
entraîne la transposition du groupement àCylé, 
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Û 0 

A 0 A 

Chk, 
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'<?/ 0 MO. 
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r^i 

Fig. 30J4. 

Formaiion de 4-hvdroïytélünM 

caia yse 





basique 

0 



pir <tautbg£ ni préKHîtè! 





ihlorure d'alumi mu ni (Eraiipo- 
sitiofl die rriMj. 


C, Substitutions électrophi les particulières des phénols 

Le groupement ÜH et les Ü alkyles des éthers oxydes exercent un effet 
+M puissant qui rend possible des SE A avec des êlectrophiles peu réactifs, 


1, Réaction avec tes diazoïques 

Les phénols réagissent comme les amines tertiaires avec le cation diazo- 
nium. 



Fig. 3015. 

Formation d'areique par rtat- 
l»n jmçc les ieh de diaiu- 
rkjrni, 


2. Réaction de Reimer etTiemann 

En milieu basique la position crtho est la plus réactive, L'anion phènate 
réagit avec un carbène formé par déshydrohalogénatiorc Le carbène est 
un intermédiaire de réaction neutre car iE possède h la fois une orbitale 
vide et deux électrons appariés dans une seconde orbitale. Il se comporte 
comme un électrophiile (case vide). 
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CP 

^OH + H — C-Cl 

I 

Cl 




Ci 
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IC., 

a 

Carbone 


Cl 


NaCI 



3, Réaction de Kolbe-Schmidt 

La carbonatation des phénates conduit au sali cy lato do sodium qui 
donne, par acidification, l'acide salicylique intermédiaire dans la synthèse 
de l'aspirine. 




Fig. 30.17 

Obtention de salicylate de 
sodium par la ré-action du ph è- 
rute de sodium avec le di oxyde 
de carbone. 


V. Substitution nuciéophïle des Kalogénures 
aromatiques 

On distingue dey* réactions. Le premier mécanisme connaît de très 
nombreuses applications en chimie du médicament. 
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B. Élimination addition : le mécanisme benzyne 

Cetle réaction implique la formation d'un intermédiaire benzyne qui 
comporte une irîpie liaison. Ainsi le chlorobenzéne conduit à l’aniline par 
action de Tamidure de sodium. La position de fixation du MH ;i peut être 
différente de la position du groupement remplacé. 


■ Cette.' rcuotion a peu 
d r f(Vtéfêt pratique; ainsi 
Cantine eu pnod im? puf 
ratration du benzer.<e 
çuiiiïï? rie In rëf&xtion Ou 
niteatenjÉrîe possUe 
par de très nombreux 
iéducttm. 




H 


Fig. 3U.20. 

Méwninnc buruyiiE-, 


Le benzine ne peut pas comporter une vraie triple liaison car l'hybridation 
sp impliquerait qu'une partie de la molécule soit linéaire. 

En fait, dans le benzine, les carbones sont hybridés sp 2 . la triple liaison 
résulte d'un recouvrement très partiel entre les deux grands lobes d'orbi- 
tales hybrides sp 1 . 


H 



Fig. M-ïl- 

Structure du benzine vue de 
dessus, montrant le faible 
rnaimernenl entre les 2 
.grands lobes Jes J orbitales sp 3 
Idont les aies »nl toplanairrs 
dei alomts). 


t Substitution nuclèophile du groupement diazonium 

Le groupement diazonium est substitué par des nudéophiles avec déga- 
gement d'azote. Le mécanisme peut impliquer un carbocation aroma- 
tique. On utilise parfois des sels cuivreux (réaction de Sandmeyer) ou du 
cuivre (Gattermen), 

Dans la première étape du mécanisme de la réaction de Sandmeyer 
(fig, 50,23), l'ion cuivreux donne un électron au cation diazonium et le 
radical intermédiaire perd une molécule d'azote pour former un radical 
phényle. L'ion cuivrique récupère un électron pour former le carbocation 
phényie, très instable, qui réagit avec Tanïon X'. 
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N=N 

B»=i 


Fig. 30.22. 

Remplateineiït du groupe dia- 
zonium par des nuLleoph iles. 


Le mécanisme de la réaction de Gatterman est comparable ; Ce cation 
cuivreux est remplacé par du cuivre métallique. 


VL Colorants (voir chapitre 7 , § IV.C.3) 

A. Colorants azoïques 

La plupart des colorants sont des molécules aromatiques. Ainsi les aioï- 
ques sont souvent colorés. 



Fig. 30.24. 

Le muge Congo es! un double 
aioiqu* symétrique. 


B, Indicateurs colorés 

■Certains colorants ont [a propriété de changer de coloration en fonction 
du pH. Ce sont des indicateurs colorés. 

I. Phénolphtaléïne 

La phénolphtaléine est obtenue par chauffage, en présence d'une cata- 
lyse acide (H 3 ^Oj concentré),, d'anhydride phtalique et de phénol. Le 
mécanisme implique deux SE Successives. Les deux carbonyle de l'anhy- 
drEde phtalique s'activent mutuellement, ce qui favorise la formation de la 
première particule E~, 
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acylation S'A»" 
Friedçl «1 Chili 



diazocopulalwn 


AminamÈlhylBlian 
de Mannicti 


Fig. 11.3. 

Réactions de substitution é let- 
tre piii le, Ie pyrruls donne des 
SE supplémentaires. 


B. N- alkylation du pyrrole 

l r anion résultant de l'arrachement du proton de laiote par une base est 
susceptible de réaliser une SN avec les dérivés halogénês. 


Fig. 11.4. 

AJhylaliiiri Je l ajote du pyr- 
r*K. 



II. Synthèse et réactivité de l'indole 

i 

A. Synthèse in do Tique de Fischer 

Le chauffage de phènylhydrazine et d'une cétone en présence d'un cataly- 
seur acide (chlorure de zinc) conduit à un indole. Dans la première étape, 
il Se forme une phénylfiydraione qui se cydise par un processus concerté. 


./riqhtr 


id m s 



Chimie organique 




Fîï. 31,5, 

Mécanisa de ta fynllt&e taitollqiie de FïMhtr. 


B. Substitutions électrophîles de L'indole 

T. Position de substitution dans les SE 

L'étude des formes mèsomères permet de prévoir la position de SE. 
Seules les formes mésa mères où l'ara maticilê du noyau benzétiique est 
maintenue ont du poids. 

Le complexe a où E est en |i est Je plus stabJe- 



2 , Principales SE de fîndole 

LürdüJe est très réactif dans les SE. Les SE sont les mêmes que dans le cas 
du pyrroleï fa réaction de Mannich est très utilisée. 
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Chimie organique 


A. Basicité 

La pyridîne est basique {acide conjugué : pKa = 7,5), 



— * — ► 





• ta pytkiïnp est utilisée 
comme fwse ef sofoon* 
fors rfçj txfêrifKQtions 
par réactxjn d'un ckooi 
once un chlorure 
üotiik-, Ainsi hs 


ftîîyfaiej sorttGfrÇenuf 
par addition du chiomre 
de pditîÉa i'u ér i hs ulfutrik 
û me Sûârtàn r/'üTi' 



akoot en sofoiSflft rf7.n1 s 
fopyriéine. 

© Fig. 51 ,9. 

Présence du douiileE de l'amie 
dans L'orbitale sp- de Tamte. 


B. Substitution électrophi le de la pyridîne 

Les SE sont difficiles, la position 3 est la moins défavorisée. 



no £ 

0 

SQ,H 




Fig. 3U0, 

St en position 3 1;.']. 


C- Substitution micléophile de La pyridîne 

et de dérivés halogènes {5N*) 

La pyridine réagît avec f'amidure de sodium selon la réaction de Tthithi- 
babïne. 





, r Fig. 31 J l. 

, Obtention de la 2-amirMpyTi- 

dine. 


Le chlore des dérivés substitués en 2 est activé par la polarisation de 
l'hétèrocycle. 


I7B 
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Réactivité des hétéro cycles aromatiques 









0 

Ci 


■ Là 4<£hk>tüppidirte est 
rrèrtflrttftrtf pAjs réactive 
due k? 2<hbropyrnfne 
car le complexe de 
Metsenbamer esl plus 
stable. 





Cl 






2 chftropyfaiir^ 



2-cWoropyfidazin& 


Fig. 31.11 

SN É des chilofüpyridin« et 
hitÈraeyrles dans lesquels 
l'halc-gëne réagit par SN. 


IV. Synthèse de la quinoléine 

Dans la synthèse de Skraup de Fa quinoléine, an chauffe en milieu acide un 
mélange de glycéiol, d'aniline et de nrtrobenzètie, le gfycérof subit une 
double déshydratation avec Formation d'acroléine qui réagit avec l'aniline 
selon un mécanisme d'addition conjuguée. L'aminoaldéhyde se cyclise 
ensuite par une SE intramolécuEaiire. Après déshydratation, la dihydropyri- 
dire s'aromatise. Cette dernière étape est favorisée par le mtra benzène qui 
se comporte comme un oxydant en donnant de l'aniline. 


CH, — CH — CH, 


I [ I 
OH Chh Oh 



,H 


CH, =CH—C 


+ 2 KD 



C 4 H S NH! GfWt 


Fig. 31.13. 

Synthèse de Skraup île la quncleinü. 


■ ri Cl h i 
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Réactivité des hêtérocyc les aromatiques 


Ï1 


VI. Hetero cycles di azoté s pentagonaux 
et hexagonaux 

De nombreux hétérocycles diazotés aromatiques sont présents dans des 


molécules biologiques. 



pynmîdif-p imicfazola 



purine pyrazine 


Fig. 31 JS. 

Principaux hélerucyc-lcs diaitr- 
tés aromatiques. 


Les bases pyrimidiques et puriques sont des constituants de-s acides 
nucléiques. 



Adénine 

A 


Guanine 

G 


Fig. 31.16. 

Structure des bases pyrimidi- 
ques ri pu ri q u es : ft, T, C et C 
sont des constituants de TAON ; 
A, U, C et C sent constituants 
de l'ARN. 
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Chimie Organique 


VIL Hétérocycles oxygénés 

Les végétaux contiennent fréquemment des chromones isoflavones et 
tfavones. On rencontre également de nombreux dérivés partiellement 
hydrogénés : ch roman one r llavanone..., la génatéine présente dans le 
soja préviendrait l'apparition de certains cancers. 



► Dans Ces hëtèrocyclGS aromatiques pentagonaux, furane r pyrrole, thiophène, un doublet de f'hété- 
loatome est délocalisé sur les sommets du cycle. Cette délocalisation favorise les SEA. 

*■ La pyridine es! peu réactive dans les 5EA, mais plus réactive dans les SNA, 



ivriqhtec 
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Dérivés soufrés 
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I. Définition 

II. Réaction des thiols et sulfures 
I. Définition 

On distingue divers produite différents per Le degré d'o<ydation dg soufre. 


fl H 

y ,Sm ^ 

Fl 1 Fl 2 

h' s 's' r 


IhiolE. 

sulfures 

OU IhLgéthe-rs 

disulfures 



R a 



O 

II 

F •'V ° 

ft 2 

suUonas 

sulfoxydes 

0 

N 

HO 

acides sulfoniques 

Fig, 33,1, 

Fwmulft de principale molé- 
tulri 


Les sulfoxydes sont chiraux lorsque Le soufre porte deux groupements R 1 
et R 2 différents. 


11. Réaction des thiols et sulfures 

L'atome de soufre,, plus volumineux, est plus polari sable que celui de 
l'oxygène, 


A. Acidité 


Les thiols présentent une acidité supérieure à celle des alcools pKa = 10,5 

(alcools pKa - 15). 

Les thiolates formés en présence de base son! très nucléophiües. Ils 
réagissent avec les dérivés halogénés pour former des disulfures. 


ri^ S *>I * tJaOM 


G© RZ ” Br _ Fig. 12.2. 

Fl 1 — S Na R 1 — S x Mobilité drs prutMi de* Uilûli 

R 2 fl formation des Ihioelhen. 


lis 
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L'atonie de carbone et ses liaisons - Chapitre t 



On remarque que les électrons e des liaisons 0*0 et sont dans deu* plans perpendiculaires entre eux Les Électrons a 
de la liaison N=C sont dans le même plan que les deu* doublets de l'oxygène. Etal d'hybridation des aïomes Ç : sp, O et N : 
Sp 3 , CM, : SP 1 , 

On peLd proposer le raisonnement simple suivant. 

Le point de départ «t la prise en compte de la valence des élément : Caibone : A ; Oxygène 2 ; Ajoie ; 5. En 
cnnséquenoL-, t/ap^ès b formule CK^NCO : 

- L'oxygène ayant deux taisons et pas d'autre sgbstrtuant. cela signiFie qu'il forme une double liaison avec le carbone : 

C = 0. 

- Le carbone ayant quatre liaisons au tutaU la seule possibilité est abis qu'il présente égrfanent une double liârwn avec 
l'azote : C = N. 

- Comme dans une double liaison (In + m}, il faut pour le liaison rt une orbitale P, le carbone dnit donc comporter deux 
optâtes p, ce qui implique que le carbone est hybride sp et qu 'une partie de la molécule est liné*re (angle de istï 3 ). 

- Enfin, l'azote ferme sa Ircisiéme liaison avec le C du QH S qui, ayant quatre substituants, est hybridé sp-\ 


Nomenclature et représentation spatiale des molécules - Chapitre 2 


l, 2 |4-C2-hydro<.y-3-isopropylamirvopropMy)pbenyl|aceiamide. L'arnde est la tonclion principale cacsiuée plus haul dans le 
ddssemenl dus fondions pur ordre du préséance. La dfraino principale est l'rKéLamidcr Le groupement acétyle correspond a 
CH,COj c'est un cas particulier des groupements acytes RCO. 

1 -Al 

Ss 6-(bJ-acetyfamino)-hçienoate de sodium, 



û 


>py righted mal 


OMa 







| Chimie organique 

acide rj-éthrvIidéne-l-hvdrciïV'-.l^-dimèlh'i^-heMnedioqije. 



4. 3-brofro-4 mfcthylhesan-2-ane. 

5. 

H*C — CH — 0H 2 — C = N 

I 

CH* 

f 

O 

II 

CH* — CHj 

fi. 

A ({indien alcool ec fonction arrvoe. 

Nom de a : 4-(JiinèÜ r, (ylflrv.inobui4n- ! !-ûl, 

B fonction ester et loncton cétone. 

Nom de B : .î-odo-4-prapvi-heptanciale d'éthyle. 

C fonction C*lQoe & fonction dérivé halogène 

Nom dkr C : 2,2.6, &rttrfldTbfor^dahftanof». 


ConJormahoni - Chapitre 3 


1. 0, seul 3 compose un méthyle (carbone en a^ant> entre 2 m&ihyte (carbone en amère)*. 

1. O. Il s'agit de la seule représentation eü les Eroupemervis les plus volumineux Sont dn[ipénpld r idires. 


Sléréaifiotnérie - Chapitre 4 



ï, BCE 


>py righted malerial 






Réponses 


ï. Le compose C est (2R.3S). 

Commentaire : représentation de C dans la même opnFermalinn q.je dans le Fischer. 

COOCHj 



Cet aliène rVfldmet pas de plan de Symétrie ; il est chiral. 
Configuration absolue : aS. 

S. 


P> 



î. 

ÊnETtiomênes : A. 

Tautomères : B, D, 

B. 

Le prodijil A est de conFijjurabon absolue ! R,ÎR il s'agcl donc d'un énantiomère like {lk). Il est plus ladle de lie la 
configuration de A sur la représentation à droite obtenue par rotation dans laquelle les h sont placés en arrière 



Peur qu'une molécule sait chirale, il faut que toutes ses conlormations soient chirales. Une conformation de B possède un 
pl&n de symëtnie. fW le montrer, on effeclue une rotation de l'un des carbones par rapport à l'autre {celui de drôle dans 
fcnemplfl ri ■contre). Cette rotation correspond à une permutation anoubire des substituants du carbone de droite. 
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I Chimie organique 


6 (dèplaeementehimique 
en ppmj 

multiplicité 

intégration 

attribution ! 

0.90 

l 

3 H 


U65 

d 

3 H 

CH, -CH- Br 

1 r 7D 

p [quintuplai] 

ï W 

CHj 

4,10 

.1 

h (hexuplel) 

1 

CH-Br 


Menlioni Lors de l'artribulion, on dod clairement indique? te voisinage des signai des méthyles afin que l'attrikilion ne soit 
■pis ambiguë. 

3. 2-Bromüprcpanoate d'éthyle : CH -CHBr-CDÜCB .CH,. Le déplacement chimique de 4.20 pour le CH. permet de 
IrancheraYec la Formule de l'isomére CH iCH^CQQCHBrCHj. 


Mécanisme* des réactions m chimie organique - Chapitre B 


i. 


Br 




Mécanisme de formation de A 

les conditions de l'addition de l'acide bjornhydrique sont ioniques : solution d'acide boomhydrique à l'obscurité et en 
l'absence de peroxydes 

Lcrientiilien de la réaction est dune déterminée pai la Stabilité du carbocation intermédiaire. Les carbocations secondaires 
sont plus stables que les- primaires en raison des effets inducteurs donneurs (+1) des gfOi^smeniS alkyles. Dans -Cet 
exemple, le cartocalion est également stabilisé par conjugaison avec le noyau aromatique. 

Wcdni'sme de formation de fi 

Comme l'dquaiion de vitesse de la- réaction de substitution nudécphile est de la forme V = k[rv| on en déduit que la réaction 
est d'ordre I. Les halogénuros secondaires réagissent selon les cas (nature de l'halogénure, nudéûphile, conditions 
utilisées} par 5N |r par 5M : . ou un mélange de SM et de SM,. La stabilisation du carbocalicn initefmécJairc par rnésoméne 
devrait permettre rie prévoir l'nrrfie rie la réaction. 

Les speclres RMfJ de A et de- IB se ressemblent : 

Dans les deçà cas, on note la présence rfun enchalnemer.1 CH-CH, : quadruplet correspondant é un peolcn oouplé au 
méthyle sou6 forme de doublet 

□ans le spectre du produit B. le singulet è 1 ,95 est échangeable par □■□. 


RMN dé A 


Déplacement chimique 
Sppm 

Multiplicité 

InTeçjration 

Attribution 

2.05 

d 

3 

CH, 

5.30 


1 

CH 

: 

7,35 

S 

5 

CA 


ISfi 
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RMN de a 


déplacement chimique 
iîppm 

Multiplicité 

Intég ration 

Attribution 

1,50 

Cf 

3 

Ofi 

1,95 

s 

1 

OH 

4.É5 

t| 

1 

CH 

7,20 

5 

5 



Hydrocarbures éthyî iniques ou akènes - Chapitre iq 



Ab c 

□eide acétique 


La formation d'une seule molécule d'acide indique que A n'est pas le l-buléne car il se sérail formé 2 aedes : aede 
prrjpanoiq'..jç et ende Inrmiçue. A est donc un ?-butène (Jbut-2-ène>. L'addition de KWnQ, dilué est une cis-additon dnne A 
est le (Z>but-2-ène car le stérécisomère f aurait donné un racémique like. 

3. E. Les 2 énantiomères Farinés sont Ik : 2 R, 3 R el 2S.ÏS. 


Diênes. ~ Chapitre 1 1 


i. 



3. La synthèse est une réaction de Dicls cl AJder entre le buta-l,2-diéne et le fumarate de méthyle : Ç2E)-butèn-dicale de 
méthyle. 

La stéréochimie est une cis-additian pour les 2 réadtils. 

Dans g? schéma, le diénç et le diénopMe {motecule qui reagit avec leï diènes) sont situes dans 2 plans parallèles 
horizortiau* el perpendiculaires au plan de la feuille, On observe que les 2 liaisons formées enlre le diéne et rethytawque 
sont du même cote de chaque plan. Ainsi tes 4 groupements de l'éthylénique sont repaussés vers le bas. 


lïï 


ed m ate 


lil 
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Alcfnei ou arélyléniques « Chapitre 11 


t* 


HjC 


NaNH, 


HnC 


Na 


HjC — I 


^ HjC 


CH, 


But-2-yna 


H 2 


P^SaSQ, 


U 


/ 

h 3 -c 



2. âjciion de l'aorte suffurique d luÉ en présence de sulfate mereurique : HjSO* HeSOj {rPactit dE Dcpig.es). Il se forme la 
cttcme conjuguée avec It groupement ptié-Hyle. 


Dérivés haiogénés - Chapitre 1 1 


1. 



basa roda 


{2S.3S)“3Jbroitiû-3,^ -dimèlhyin&tana 



&r 



fotatton. autour 

du la liaison 3*4 

? 


Br Br 



L'oclion d‘une base fofle entraîne une E. dans laquelle les 2 groupements qui s'étiirv.nent sont en position antipériplonaire. 
L'etfiylenique B. de Configuration absolue E additionne B t 2 selon un mécanisme de Hans-addition étecJropMte pour fermer C 
qui, dans l'une de oes conroimatruns. présente un plan de symétrie le produit C est donc achirafl, il est de configuration 
relatve méso. 
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U hydraté ne mobile de la Icndic-n phénol en 3 es! arraché par le ca rbanron orpancrmélallique. Il est donc nécessaire 
duliliser au moins 2 équivalent crorgarwmagnésien pour que la réaction soir Enraie. On remarque que reddition sur le 
cartmnyle en L 7 est réalisée du côté Je moins encombré, ce qui expSque la stéréochimie tfe l'addition. L'WËJ^métallique 
est votumineu* en raison de son association avec les molécules desolvanL II attaque sur la face du cycle opposée à celle qui 
porte le méthyle 1 6. 


El bers osydes - Chapitre 1 7 


1. Lucide parutoluèncs-jlfonique colalyse la iormatioo d'un carbocation slabilisé per les eHets + M des, phérryles. 




C. 



H 

+ I^H 


Dams cette réaction, ÇH i C^H ü SÜ, H est ajouté en petite quantité : quanlilé calatytiqne. 

1. 



C 
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Époxydes - Chapitre te 


i.c. 


Amines - Chapil re 20 


i. les affirmations R. et c som enactes. 


Ammoniums quaternaires - Chapitre 2! 


■ 

i 

I, 



A 


Siminalien d'HQfmprïn 
^EJne^El^tl■□^ anliZaitsefj 



© © 

Ag I 


B 


CH] 

i 

CH,CH t — CH — CH 

\\ 

r o y ch, 

ï Zn HjO 


+ HjO 


CK 

/ 

I N CH, 

V 

CH, 


CH, H 
t / 

CHjCHi —CH — C 

c o 


Û 

\\ 

+ C — ‘H 

/ 

H 

médunal 
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Chimie e rganïque 


Dérivés carbonisés : aldéhydes et eêi &nes - Chapitre 23 


L'-giQnDlyse pu l'action du permanganate de potwsitjm concentré el à chaud condLal à une dkétone qui par crotonisation 
livre 1s cétone éthylénique 



2 . 


À/ 


0 

hhC-P^H- 
A CaH, 


fïï bh 3 - 

A/ 




HtA 


HO- CH* 


s 


NaOH 



Dérivé de la fonction acide - Chapitre 24 


I, La première étape est urne addflioo conjuguée de l'amstfie Sur l'âtrylàte- d'éthyle 

Uhydrure d'aluminium lithium réduit le produit A. Il se larme 2 alcools : f éthanol et le N-diméthylamiucprüpanol B. Le 
traitement du H-dirnélhytaminoprcipùnGl per le chlorure de thianylE conduit eu derrué chloré. Comme il se forme de l'acide 
cMg [hydrique dans cette réaction, dest Se chlorhydrate ds l'amine chlcrée qui est isolé. L'hydroKyde dE sodium l&ére l'amine 
chlorée P de son sel. 
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Réponses 


c) S|/ntlt»be de C : 



Le produit C famé est un raeémaque. u n seul des énantiomères est représente La position du groupement ester 
mdthylique est dttcnriiné par lencombremcnt àtérquu (COOCHj su trouve du eûté le mons encombre (meme Cûte que 
le c - O). 

Le princpe de cette réaction s'apparente su procédé a.j phtelimidé utilisé dans la synthèse des amsnes primaires : le 
groupement 50^, fortement artracteur, permet la formation de l'anien sur l'arete 



NaOBr 



+ COj 


(dégradalicin d'HoÜmann) 



chl jil iyd rat* da diélhylamino 


HQ 

dilué 


chauffa» 



N© Cl 0 
H 


£ 



4 



'iCS 


Uopynght&d m al 
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ï. 


3 . 


CH,CiH 


H 


■OH 


CHjOH 

D = H 'glycéraldéhyde 

N 


HÛ 4— H Ht 

HO J— H ht 

H — | — GM H 


H, 

HO 

HÛ 


'C ' 


■ H 
■H 
■CH 


CHjÛH 

C chiral 


A si C sont de série D. 

H ^ O 

'c' 


HO- 


-OH 
CH,ÛH 
C 


C OQ H 
- OH 

— OM 
CQOH 

B 


C-OOH 


H 




HO 


HO 

H - 


OH 

■H 


■H 

OH 


H 

■f---- H °1- 

4 H HO 

H 


■OH 

H 

H 

' ÛH 


cooh 

E achiral 


CH/3H 


CQOH 


C> 


ho “| 


OH 

CQOH 

□ Ik: ES.3S 


H 


HO' 


"c" 


OH 


— ÛH 
CHiON 

A 


CH 4 OH 

B 




C> ho_ 


-OH 
OH : OH 
G 


fl. Le L-^LfCase est l'énanliarnèfie du D-^ucose. 




MO 


— OH 


HO 

HO— 
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Amino-acidEs - Chapitre 26 


H'O ,0 


H : -N 


-H 

-OH 


thréonine 
2$. 3R 


O s° 

H' X C y 

H — I — NH f 

KO — — M 

{Dj-thréonine 
2R. 35 




HjN- 

HO- 


■H 

-H 


1-0 

H- 

H- 




■NH, 


■ON 


jfto-lhréonine 
£5. 35 


(DJ-iito-thréamne 
2R, 3R 


sér e 


Lj série des ammo-aades est déterminée, sur la représentation de Fischer, par la position de la fonction amine par rapport à 
la chaîne carbonée. 


thréonine 

4 



a/Aj-ttiréonin* 


(D)-thréonina 

,i 


jEtf-ato -thréonine 


énantiomères! 


diastérèGigaméraa 


Peptides - Chapitre 29 



31 D-I 
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lu La Fonction aldéhyde est dune manière générale plus léæawe que rester et dans le cas de glycayfate cré1hyle r le 
groupement eiléi augmente la lédcrwiLè de l'aldéhyde par son effet artrûdeur. En conséquence, l'addition de 
l'arganomagnésien est régicséiedme et affecte uniquement l'aldéhyde sji on additionne le magnésien au glycotyfalE dêlhyle. 





D 


■Représeritatiuri de fischer de C et C. 

COOEl 



COQE1 



ç' tasj 




I 

I Chimie: urganique 

3 . La formation des imines E et F est réalisée à pl-l léRérerrent acide ce qui constlue un compromis, En effet l'attaque 
nudéophile de ïamine nécessite Ir présence du doublet sur l'atome d'amie. L'étape de déshydratation est catalysée par les 
protons. 




Lois de rh.ydrQftnotk3n caLalyiique, le groupement ester bentylique est dN'é avec libération de toluène. Simultanément, la 
fonction imini est réduite; on obtient un mélange de 2 diasbèréofsomùrcs G et H qui sam séparés par différence de 
snlubJilé. 


i*F 


2 H 
Fd-C 


*- 



+ CgHsCHi 
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Acétate d'éthyle , 199 
Acétor,e 1 171 
Acétophénone, 171 
Acétylène, & 
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Acide glutamique, 233 
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Acidité,, €13 

Additions radiolaires (AR). 89 

Adénine, 281 

Alanine, 233 

Akanes, 99 

Akènes, 16, 101 

Alcools, 135 

Alcynes. 16, 115 

Aldolisation, 109 

Ami no-acides, 233 

Anhydrides mixtes, 247 

Anïon carboxylate,. 62 

Anion ènolate, 63 

aR, 3Ê 

Arginine, 233 
Aromatiques, 59 
aS* 38 

Asparagine, 233 

B 

Barrière de rotation, 49 
Basicité, 96, T 61, 1 67, 261 
Beckmann, 133 
Benzaldéhyde, 171 
Benzène, 59 
Benzophénone, 171 
Bemyne, 266 

C 

Cahn r Ingold et Frelog, 29 
Cannizaro, 182 


Carbanions, 87 
Carbène, 263 

Carbocations, 85,93, 122, 141 

Carbodiimides, 240 

Carbone asymétrique, 33 

Carbonyle, 56, 171 

Centre de symétrie, 33 

Chaise, 40 

Chiral itè, 32 

Chiralité axiale, 37 

Chlorure de vinyle, 64, 119 

Chroma non e, 282 

Chromone, 262 

Cis-additiom 101,111,115 

Complexe p, 256 

Complexe S* 256, 260, 276 

Complexes-sels, 237 

Configuration absolue, 32, 33, 234 

Configurations relatives, 35 

Conformation décalée, 23 

Conformation éclipsée, 23 

Conformations, 23 

Conjugaison, 57 

Constantes de couplage. 75 

Cortisol, 52 

Crotonisation, 189 

Cydo butane, 47 

Cydohexane. 4Û 

Cydopentane, 48 

Cyclopropane, 47 

Cystéine, 233 

Cytosine, 291 

D 

Décalines, 50 

Dérivés halogènes, 1 1 9 

Diagramme énergétique de réaction, 8B, 256 

Diastéréoisomères, 34, 241 

Diazocapulatïon, 262 
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Diazotation, 204, 261 
Dibocana, 104 

Différenciation des liaisons, 1 8 
□MF, 1 99 

E 

E (configuration absolue), 32 
El, 12! 

E2, 9E, 121 
Effet inducteur, 55 
Effet mésomère, €3 
Électrons,, 1 
Élimination. 122 
Élimination d'Hofmann, 1 67 
Élongations des liaisons, 76 
Énamines, 175, 190 
Énantiomères, 24 T 
Époxydes, 105, 136, T 51 
Équilibre conformationnel, 49 
Esters, 246 
Éther oxydes, 262 
Éthytiriidues, 91, loi 

F 

Flavânone, 202 
Flavone, 282 

Fries, transposition de, 263 
Furame, 274 

G 

Glucopyranose. 22! 

Glutamine, 233 
Glycine, 233 

Groupement protecteur, 1 47, 246 
Guanine, 281 

H 

Halogénure, 53 
H a logée u re primaire, 83 
Histldine, 233 
Holleman, 259 

Hybridation des orbitales, 9, 1D 
Hydroborstion, ÎC4 
Hydroxybenzotriaiole, 253 
Hydrures, 200 

i 

imidazole, 201 
Irtdole. 276 
Infrarouge, 76 
Isoflavone, 282 


Isoleucine, 234 
isomères géomêtiiques, 29 
Isoquinoléine, 280 

K 

Kiliani-Fischer, 228 
Kolbe-Schmidt, 264 

L 

Lettrine, 233 

Liaison hydrogène, 26, 135 

Maisons, 5 

like, 36 

Loi de Eliot, 39 

Lysine, 233 

M 

Mannich, 180, 276 
Mar kûvrtikôv* 9 1 
Merrrfield, 250 
Mésomères, 260 
Mésomérle, 56 
Méthionine, 233 

N 

Newman, 1 9 
Nïnhydrme, 236 
Nitriles. ! 3 1,211 
Nombre quântique, 1 
Nomenclature, 15 
Nudéophilic, 96, 162 

0 

Œstradiol, 52 
Orbitales atomiques, 2 
Ordre des réactions, 63 
Ûrganométalliques, 125 
Oses, 219 
Oione, ÎQ7 

P 

Peptides, 243 

Permanganate de potassium, 106 
Perspectives, 19 
Phénols, 262 
Phénylalanine, 233 
Phosphines, 37 
Polarimètre, 39 
Polymérisation, 107 
Projection de Fischer, 19 
Proline, 234 



Purin®. 281 
Pyrazine, 211 
Pyridine, 277 
Pyrimidrne, 261 
Pyrrole, 274* 275 

Q 

Quin, oléine, 279 

R 

R (configuration absolue)* 33 
Racémique, 32, 39, 42 
Radicaux libres, 86 
Réaction d'Hofmann,, 160 
Reformatsky, 176 
Régie de Hückel, 59 
Reiroer et Tiemann. 263 
Résolution d'un racémtque, 42 
Résonance, 56 
Résonance magnétique 
96 

S 

S (configuration absolue), 33 

SE, 274 

SEA. 255 

Série, 220, 234 

Sérine, 233 

SN2 T 94, 136 

SNA, 265, 273 

Sp, 7 

Sp2, 6 


Sp3, 5 
Stéroïdes. 51 
Sulfones, 287 
Sulfoxydes, 287 
Synthèse imdoüque, 275 

T 

Testostérone, 52 
Thiols, 286 
Tbiopbène, 274 
Thréonine, 233 
Thymine, 281 
Tosylaîes. ÎS@ 
Trans-addîtion, 92 
Tryptûphane, 234 


W 

Wittig» 176 
Wohl, 229 
WpifiKisbner, 183 

Z 

Z (configuration absolue), 32 


nucléaire (RMN), 70, 


y 

Unlrke, 38 
U radie, 281 
U¥,7S 

V 

Valine, 233 
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PHARMA 1 

Chimie organique 

H. Galons 


L'OUVRAGE 

Cet ouvrage est d'abord conçu pour guider l'étudiant dans son apprentissage rie 
la chimie organique. Il a également pour but dé l'accompagner au delà de son 
premier cycle en lui permettant de retrouver de nombreuses bases des disciplines 
biologiques à I interface de la chimie Cette interface s'élargit à mesure que se 
développe la connaissance, à l'échelle mofeculaire, des phénomènes biologiques. 

Dans la première partie, des généralités sur les structures des molécules sont 
détaillées afin de fournir des bases solides nécessaires à la compréhension des 
mécanismes rédactionnels. La réactivité des principales fonctions chimiques est 
ensuite présentée. La plupart des chapitres se terminent par des exercices corrigés, 
sélectionnés parmi les sujets d'examen de nombreuses universités. 


Cette 3^ édition renforce la première partie des généralités et prend en compte 
révolution des programmes depuis 2003 en incluant les progrès scientifiques les 
plus récents. De nouveau?! exercices et compléments d'explications viennent 
également renforcer l'aspect didactique de cet abrège. 

LE PUBLIC 

Cet ouvrage S'adresse plus spécifiquement aux étudiants de 1 cycle des études 
de médecine et de pharmacie. Plus généralement, il peut être utile aux etudiants 
de licences scientifique^ du CNAM et des préparations aux grandes écoles. 

LAUTÊUR 

Le professeur Hervé Gâtons possède une double formation de pharmacien et de 
scientifique, if dirige une équipe de recherche qui participe au développement de 
médicaments en relation étroite avec t' industrie pharmaceutique. 
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